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Esterasa leucocitaria como prueba diagnostica eficaz, econdmica
y rapida ante un proceso infeccioso articular de rodilla
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Torres-Gonzalez R, ***** Miguel-Pérez A,****** Hernandez-Garcia JA,******* Pérez-Atanasio JM*****
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RESUMEN. Antecedentes: La infeccion articu-
lar es un reto ortopédico por la complejidad diag-
noéstica y sus efectos devastadores al no tratarse
oportunamente. Se cuenta con diversos estudios de
diagnéstico: cultivo, VSG, PCR, conteo de leuco-
citos, entre otros, pero ninguno es preciso, tardan
mas de 30 minutos en realizarse y requieren una
infraestructura compleja. En este estudio se deter-
mina la sensibilidad y especificidad de la esterasa
leucocitaria para la deteccién de un proceso infec-
cioso articular en poblaciéon mexicana. Material y
métodos: de Noviembre de 2015 a Abril de 2016
se obtuvo liquido sinovial de pacientes con diag-
nostico de infeccion articular con o sin implante y
sin infeccion con patologia degenerativa de rodilla.
Se evalu6 la muestra mediante el test de esterasa
leucocitaria COMBI-SCREEN 11SYS con lectu-
ra colorimétrica a los dos minutos, determinando
positivo para infeccion: dos cruces, el resto de la
muestra fue enviado a cultivo. Resultados: Se apli-
c6 el test a 64 muestras de liquido sinovial de ro-
dilla, 19 diagnosticadas con infeccion articular y

ABSTRACT. Background: The articular
infection represents a challenge due to its
complexity and its devastating effect when not
treated promptly. We have various diagnostic
studies: cultures, ESR, CRP, count of leukocytes,
among others but none is specific, it takes more
than 30 minutes to complete and require complex
infrastructure. In this study we determine the
sensitivity and specificity of the leukocyte esterase
for detection of an infectious process joint in
Mexican population. Material and methods: From
November 2015 to April 2016 was obtained synovial
fluid from patients with diagnosis of knee infection
with or without implant and without infection with
degenerative pathology of the knee. It assessed
the sample through the COMBI-SCREEN 11SYS
leukocyte esterase with reading colorimetric test
at two minutes determining positive for infection:
two crosses, the remainder of the sample was
sent to culture. Results: We perform the test in 64
samples of synovial fluid of knee joint 19 diagnosed
with infection and 45 without infection. Was
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45 sin infeccion. Se obtuvo una sensibilidad 100%,
especificidad 88.24% VPP 68.42% y VPN 100%,
indice de concordancia kappa 0.753 mediante el
programa IBM SPSS Statistics 22, Python version
2.7. Conclusiones: La esterasa leucocitaria es una
prueba rapida, econémica y eficaz para detectar
un proceso infeccioso contra un proceso inflama-
torio con alta probabilidad de acierto. Este estu-
dio presenté un indice de concordancia kappa de
0.753, demostrando ser reproducible, por lo que se
recomienda implementarse en los servicios de ur-
gencias a nivel nacional.

Palabras clave: Artritis séptica, esterasa leuco-
citaria, rodilla, infeccién, proétesis.

Introduccion

La infeccion de una articulacion'? con o sin material pro-
tésico ha sido uno de los grandes problemas ortopédicos,
esto se debe no solo a la complejidad diagnoéstica, sino a los
efectos devastadores cuando no se trata de manera precoz.
La dificultad para diagnosticar una infeccion articular con o
sin implante con gran precision recae en la falta de un test
diagndstico que se considere estandar de oro, con alto grado
de exactitud.?

Estudios como la determinacion de VSG y PCR son
pruebas muy sensibles (96%), pero poco especificas (59%).3
La determinacion de gldbulos blancos en liquido sinovial
mayor de 1,700 células/ul 0 > 65% de polimorfonucleares®
se considera positiva para infeccion, pero estos valores cam-
bian con la articulacion que se analiza.* El cultivo de liquido
sinovial presenta una sensibilidad de 81% y especificidad
de 94%;> sin embargo, se cuenta que de 2 a 18% tiene in-
capacidad para aislar el germen debido al uso de medios de
cultivo inapropiados, formacion de biofilm o un periodo de
incubacion inadecuado.®’

Otros marcadores tales como interleucina-6 (sensibili-
dad de 87% y 100% de especificidad),® interleucina-8, a-2
macroglobulina se muestran prometedores,’ pero requieren
reactivos e infraestructura compleja elevando su costo.

La esterasa leucocitaria®!®!1213 eg una enzima secretada
por neutrofilos que estan recluidos en el sitio de infeccion.
Se ha utilizado con éxito como test diagnostico de un proce-
so infeccioso urinario,'*!*1%17 recalcando su importancia en
otros tejidos y fluidos como en la determinacion de peritoni-
tis bacteriana,'® liquido pleural,' esputo,* lavado broncoal-
veolar,”! oido medio?> y mucosa gastrica.”® Parvizi y cols.!”
resaltaron en 2011 su utilidad para diagnosticar un proceso
infeccioso articular con una sensibilidad de 80.6% y especi-
ficidad de 100%.

El cambio colorimétrico de la almohadilla correspon-
diente a la determinacion de leucocitos en el test de la
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obtained a sensitivity 100%, specificity of 88.24%,
PPV 68.42% and PNV 100%, kappa index 0.753
using the program IBM SPSS Statistics 22,
Python ver. 2.7. Conclusions: Leukocyte esterase
is a fast, economical and effective to detect an
infectious process against one inflammatory with
high probability of success. This study showed an
index of concordance 0.753 Kappa, proving to be
reproducible so recommend be implemented in the
emergency department at the national level.

Key words: Septic arthritis, leukocyte esterase,
knee, infection, replacement.

esterasa leucocitaria se debe a la hidrdlisis del acido car-
bonico heterociclico por la presencia de esterasa leucocita-
ria. Esta reaccion unicamente es posible ante la presencia
de leucocitos en liquido sinovial. Una vez hidrolizado el
acido carbonico reacciona con la sal de diazonio (la cual
viene en la almohadilla) que produce un color violeta en la
almohadilla.'”

Un proceso infeccioso articular es un reto para el or-
topedista, implica gastos médicos muy elevados para la
institucion de salud y para el entorno familiar, por ello
diagnosticar de manera temprana y precisa se vuelve una
necesidad no s6lo de salud, sino econémica y social. Ac-
tualmente no se cuenta con mucha experiencia en México
en el uso del test de esterasa leucocitaria. Este estudio bus-
ca mejorar la toma de decision diagnodstica ante un pro-
ceso infeccioso articular y contribuir al entendimiento de
la misma. Segun nuestra busqueda realizada en PubMed,
Ovid y EBSCO no se cuenta con estudios para determinar
la exactitud que tiene la prueba de esterasa leucocitaria en
la poblacion mexicana.

Material y métodos

Se disefid un estudio de casos y controles prospectivo
para evaluar la eficacia del test de esterasa leucocitaria de
Noviembre de 2015 a Abril de 2016. Se obtuvo consenti-
miento informado de todos los pacientes previo a la toma de
muestra de liquido sinovial, ademas este estudio fue aproba-
do por el comité de ética local.

El primer grupo (casos) se conformé de pacientes con
diagnostico establecido de infeccion periprotésica o artritis
séptica de rodilla que ingresaron para ser atendidos en nues-
tra institucion. El segundo grupo (controles) estuvo integra-
do por pacientes ingresados a nuestra unidad para manejo
quirargico de patologia degenerativa de rodilla sin proceso
infeccioso. Se excluyeron pacientes inmunocomprometidos
por VIH-SIDA, cancer o tuberculosis asi como pacientes
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con proceso infeccioso articular que previamente fueron so-
metidos a aseo y desbridamiento quirurgico.

El liquido sinovial para ambos grupos fue aspirado de
manera intraoperatoria y extraoperatoria mediante técnica
estéril posterior a la realizacion de asepsia y antisepsia con
yodopovidona y aislamiento con campos estériles en la ro-
dilla a evaluar, utilizando jeringa de 5 o 10 ml con aguja de
20 g x 32 mm, todas las muestras procesadas tuvieron mas
de 2 ml de liquido sinovial, excluyendo las muestras insufi-
cientes o francamente hematicas.

Se utilizo la tira reactiva COMBI-SCREEN 11SYS
(Analyticon Biotechnologies, Alemania) (Figura 1) para
determinar la presencia de esterasa leucocitaria en liquido
sinovial colocando dos gotas del mismo en la almohadilla
correspondiente a la lectura de leucocitos. Se evaluaron dos
tiras por cada muestra para evitar falsos positivos y la lec-
tura colorimétrica manual fue tomada por dos observadores
diferentes del personal de salud dentro de la sala de quirdfa-
no o consulta externa, el liquido restante se envi6 a labora-
torio para su cultivo.

La lectura se establecio a los 120 segundos de acuerdo
con las recomendaciones del fabricante y se clasificé como:
negativo (blanco), trazas (violeta muy tenue), + (violeta cla-
ro) y ++ (violeta oscuro) (Figura 2). Los resultados tanto
del test de esterasa leucocitaria como de cultivo se vaciaron
en una cédula y se agregaron al expediente clinico de los
pacientes.

Figura 1: Tira reactiva COMBI-SCREEN 11SYS (Analyticon Biotech-
nologies, Alemania), se marca la segunda almohadilla correspondiente a
determinacion de esterasa leucocitaria.

Esterasa leucocitaria
(leucocitos)

Leuko/pl Neg ca25
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M¢étodos estadisticos

Se compar¢ el resultado del test de la esterasa leucocita-
ria con el resultado de cultivo en ambos grupos. Unicamente
el resultado positivo dos cruces del test de la esterasa leuco-
citaria fue considerado positivo para infeccion articular con
o sin implante.

El analisis para el calculo de sensibilidad, especificidad,
valor predictivo positivo y negativo, indice de concordancia
kappa y valores estadisticos se llevd a cabo mediante el pro-
grama IBM SPSS Statistics 22, Python version 2.7.

Resultados

En nuestro estudio se obtuvieron muestras de liquido sino-
vial de manera intraoperatoria en 63 rodillas y una en consul-
ta externa. Se excluyeron 12 muestras de liquido sinovial por
no cumplir con el volumen minimo de 2 ml, lo cual impedia
realizar la prueba de la esterasa leucocitaria y el cultivo del
mismo. El grupo se conformo de 19 casos (infeccion articular
con o sin implante) y 45 controles (sin infeccion articular).

La edad media encontrada en nuestro grupo fue de 67
afios (en un rango de 27 a 87 aflos) y una moda de 73 afios,
con 50% hombres y 50% mujeres (32 pacientes por grupo),
predominando el lado izquierdo (36 pacientes con un por-
centaje de 56%). El grupo de control estuvo conformado por
pacientes sin proceso infeccioso articular, como diagndsti-
co mas comun se observo gonartrosis grado IV de Kellgren
y Lawrence (43 pacientes del cohorte mencionado, 67.2%
del total de la poblacion), dos aflojamientos periprotésicos
asépticos (3.1%). En el grupo de casos formado por pa-
cientes con proceso infeccioso articular con o sin implante
protésico asociado se detectaron 12 casos de infeccion pe-
riprotésica (18.8%), cinco casos de artritis séptica (7.8%),
un caso de osteomielitis de tibia proximal y un caso de seu-
doartrosis séptica de fémur distal con invasion articular por
contigiiidad (1.6% cada uno).

De los 19 casos categorizados como infectados bajo los cri-
terios institucionales, 11 de ellos presentaron cultivos de liqui-
do sinovial positivos y dos casos mas fueron positivos al se-
gundo cultivo. Entre los agentes mas comunmente asilados se
detect6: Enterococcus faecalis como agente mas comun (cin-
co casos, 38.4%) Staphylococcus sp. (cuatro casos, 30.7%),
Pseudomonas aeruginosa (dos casos, 15.3%), Acinetobacter
baumannii (un caso, 7.6%) y Enterobacter cloacae/aerogenes
(un caso, 7.6%). Cuatro de los pacientes diagnosticados como
proceso infeccioso articular que presentaron cultivos negati-
vos fueron sometidos a ciclos de antibidticos previo a la toma

Figura 2:

Lectura colorimétrica del test de la es-
terasa leucocitaria, segun tira reactiva
COMBI-SCREEN 11SYS (Analyti-
con Biotechnologies, Alemania).

ca75 ca 500
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de liquido sinovial. Ningun paciente categorizado con ausen-
cia de infeccion articular report6 cultivo positivo.

Se realizo la prueba de la esterasa leucocitaria en las 64
muestras de liquido sinovial utilizando dos tiras por cada
observador, considerando como positiva para un proceso
infeccioso articular (con o sin implante asociado) la lectu-
ra colorimétrica de la esterasa leucocitaria con dos cruces
(++) y como negativa los resultados colorimétricos corres-
pondientes a negativo, trazas y una cruz (+). De acuer-
do con lo recomendado por Parvizi y cols.'” se aprecio una
adecuada concordancia interobservador, sin presentar dis-
crepancia en cuanto a resultado positivo contra negativo, se
identificaron 19 pruebas positivas y 45 pruebas negativas.
Ningun paciente del grupo control present6 prueba de este-
rasa leucocitaria positiva.

Considerando dos cruces como positiva ante proceso in-
feccioso articular, la esterasa leucocitaria tuvo una sensibili-
dad de 100%, especificidad de 88.24% con un valor predicti-
vo positivo de 68.42% y valor predictivo negativo de 100%
con un indice de concordancia kappa de 0.753 (Tabla 1).

Discusion

Parvizi y cols.'” fueron los primeros en demostrar la uti-
lidad de la esterasa leucocitaria con una especificidad y sen-
sibilidad elevadas. En nuestro estudio se observo una sen-
sibilidad de 100% y especificidad de 88.2% con un valor
predictivo positivo de 68.42% y valor predictivo negativo
de 100% con un indice de concordancia kappa de 0.753,
congruente con lo reportado, lo cual permite detectar un
proceso infeccioso contra un proceso inflamatorio en fases
tempranas con alta probabilidad de acierto, justificando la
necesidad de realizar un desbridamiento quirtrgico ante una
prueba positiva o la necesidad de mas pruebas diagndsticas

en caso de ser negativa. Ademas cabe resaltar el indice de
concordancia kappa de 0.753 (buena), por lo cual puede re-
producirse en cualquier centro de atencion médica.

En nuestros resultados no hubo pacientes con gonartrosis
asociada a proceso inflamatorio, ningun paciente con afloja-
miento periprotésico aséptico con resultados colorimétricos
positivos de dos cruces, ni pacientes con artropatia por cris-
tales (gota y seudogota) o procesos inflamatorios reumaticos.
Aunque la literatura®* menciona que con dichas artropatias no
se obtienen marcadores de esterasa leucocitaria positivos con
mas de una cruz, recomienda elaborar estudios mas amplios
con numeros mas representativos para evaluar el comporta-
miento de la esterasa leucocitaria en dichas patologias.

Para darle el valor adecuado a esta prueba de escrutinio
deben conocerse sus limitaciones, principalmente la dificul-
tad para la lectura colorimétrica ante una muestra contamina-
da hematica o muestra francamente purulenta, lo cual puede
sesgar el resultado. En la literatura'>** se sugiere centrifugar
la muestra para separar la contaminacion excesiva hematica
con adecuados resultados reportados; sin embargo, para este
estudio no se cont6 con el recurso para comprobar su efecti-
vidad. Con respecto a la variacion del resultado colorimétrico
interobservador no se detectd subjetividad ante la lectura ma-
nual de casos positivos francos (dos cruces) contra los nega-
tivos, s6lo se observd discrepancia en cuatro pruebas, ambas
negativas, entre negativo y negativo trazas, lo cual no altera o
afecta el resultado ni la reproductividad de la prueba.

Se recomienda realizar al menos dos pruebas de esterasa
leucocitaria por evento y que este test diagnostico no reem-
place otras pruebas como el conteo celular de liquido sinovial,
VSG, PCR, tincion de Gram y el cultivo de liquido sinovial.

Con una sensibilidad de 100% y especificidad de 88.2%
con un VPP de 68.4% y VPN de 100% se considera que la
esterasa leucocitaria es una prueba rapida, econémica, de

Tabla 1: Determinacion de la sensibilidad, especificidad y valor kappa del zest de esterasa leucocitaria
por medio del programa estadistico IBM SPSS Statistics 22, Python versién 2.7.

Sensibilidad y especificidad del zest esterasa leucocitaria

Resultado de cultivo de liquido sinovial

Positivo Negativo Total
Resultado Positivo Recuento 13 6 19
E. leucocitaria % Dentro del resultado de 100.0% 11.8% 29.7%
cultivo de liquido sinovial
Negativo Recuento 0 45 45
% Dentro del resultado de 0.0% 88.2% 70.3%
cultivo de liquido sinovial
Total Recuento 13 51 64
% Dentro del resultado 100.0% 100.0% 100.0%
de cultivo de liquido sinovial
Indice de concordancia kappa
Error estandar
Valor asintotico Aprox. S Aprox. Sig.
Medida de acuerdo Kappa 0.753 0.093 6.216 0.000
N de casos vélidos 64

Calculado con IBM SPSS Statistics 22, Python version 2.7.
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uso facil, portatil, sensible y especifica que puede descartar
rapidamente un proceso infeccioso articular. Nuestro estu-
dio demuestra los beneficios de esta prueba y se recomienda
su implementacion en todos los servicios de urgencias a ni-
vel nacional.

Actualmente no cuenta con amplia difusiéon en México,
el objetivo de este estudio fue demostrar la reproductividad
y precision de esta prueba para diagnosticar un proceso in-
feccioso articular. Consideramos que debe ser herramien-
ta diagnostica fundamental en cualquier unidad de salud y
servicio médico de urgencias. Gracias a la simplicidad de
su uso el test de la esterasa leucocitaria puede ser realizado
por enfermeras, médicos de pregrado, médicos generales y
especialistas de otra rama médica que detecten un proceso
infeccioso articular con alto grado de concordancia al ser
reproducido (kappa de 0.753).

Este marcador diagnoéstico es prometedor y debe resal-
tarse la rapidez con la que pueden obtenerse resultados con-
fiables de manera sencilla y a bajo costo. Su uso se sugiere
en pacientes que acudan a control a consulta de seguimiento
posterior a una artroplastia total de rodilla, cuando se sos-
peche de un proceso infeccioso articular, en urgencias para
la toma de decision quirurgica ante una artritis séptica de
rodilla, en proceso inflamatorio-reumatico o sinovitis vello-
nodular e incluso de manera transquirtirgica para corroborar
la ausencia de proceso infeccioso articular previo a la colo-
cacion de componentes protésicos en cirugias de revision,
ya que aumenta la habilidad del cirujano para detectar de
manera intraoperatoria un proceso infeccioso.

Es necesario continuar realizando estudios mas amplios
para aumentar la precision diagndstica ante un proceso infec-
cioso articular con o sin implante asociado y asi disminuir las
complicaciones catastroficas de un tratamiento tardio.
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