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Abstract:

Resumen:

Introducción: La clave en el tratamiento de la infección periprotésica, es un correcto diagnóstico. El principal 
problema es la falta de herramientas para el diagnóstico altamente preciso. Estudios en articulaciones 
infectadas, han demostrado la importancia del análisis del líquido articular. La esterara leucocitaria es una 
enzima secretada por neutrófilos, que han sido reclutados al sitio de la infección y se encuentran en el líquido 
articular. Su utilidad ha sido demostrada como marcador de infección. Presentamos nuestra experiencia con 
éste método en la evaluación de pacientes con sospecha de infección articular periprotésica de rodilla y 
cadera.
Materiales y Métodos: Realizamos 60 punciones articulares en pacientes con sospecha de infección 
periprotésica. La punción articular se realizó en sala de operaciones, se tomaron dos muestras, una de las 
cuales se centrifugó para evaluar si se ve afectada la precisión de la prueba.  El rango de edad de los pacientes 
fue desde 59 a 80 años. El diagnóstico estándar de infección articular, se basó en el Consenso Internacional de 
Philadelphia. 
Resultados: Del total de 60 articulaciones aspiradas e incluidas en el estudio, 45 fueron leídas como positivas 
(2+ / 3+) en la tira de esterasa leucocitaria y 15 fueron leídas como negativas (negativas, trazas o 1+). La 
infección Periprotésica fue diagnosticada en 44 pacientes, existiendo un falso negativo y un falso positivo.  Se 
reveló una sensibilidad de 97.78 % (88.23%-99.94%), especificidad de 93.33 % (68.05%-99.83%), valor 
predictivo positivo de 97,78% y valor predictivo negativo de 93,33% (95% de intervalo de confianza) y una 
exactitud de la prueba de 96.67 % (88.47%-99.59%).
Conclusiones: Los resultados de nuestras pruebas confirman que la prueba de esterasa leucocitaria puede 
detectar infección periprotésica con precisión y se puede utilizar como un marcador diagnóstico de infección. 
La prueba tiene la ventaja de proporcionar resultados en tiempo real, es económica, y tiene una alta 
sensibilidad y especificidad.
Palabras claves: esterasa leucocitaria, diagnóstico, infecciones relacionadas con prótesis, prótesis de 
cadera, prótesis de rodilla (Fuente: DeCS BIREME)

Introduction: The key in the treatment of periprosthetic infection is a correct diagnosis. The main problem is 
the lack of tools for highly accurate diagnosis. Studies in infected joints have shown the importance of joint fluid 
analysis. Leukocyte esterasa is an enzyme secreted by neutrophils, which have been recruited to the site of 
infection and are found in the joint fluid. Its usefulness has been demonstrated as a marker of infection. We 
present our experience with this method in the evaluation of patients with suspected periprosthetic joint 
infection of the knee and hip.
Materials and Methods: We performed 60 joint punctures in patients with suspected periprosthetic infection. 
Joint puncture was performed in the operating room, two samples were taken, one of which was centrifuged to 
evaluate if the accuracy of the test is affected. The age range of the patients was from 59 to 80 years. The 
standard diagnosis of joint infection was based on the Philadelphia International Consensus.
Results: Of the total of 60 joints aspirated and included in the study, 45 were read as positive (2+ / 3+) in the 
leukocyte esterase strip and 15 were read as negative (negative, trace or 1+). Periprosthetic infection was 
diagnosed in 44 patients, with one false negative and one false positive. A sensitivity of 97.78% (88.23% -
99.94%), specificity of 93.33% (68.05% -99.83%), positive predictive value of 97.78% and negative predictive 
value of 93.33% (95% range of confidence) and a test accuracy of 96.67% (88.47% -99.59%).
Conclusions: The results of our tests confirm that the leukocyte esterase test can accurately detect 
periprosthetic infection and can be used as a diagnostic infection marker. The leukocyte esterase strip has the 
advantage of providing results in real time, is inexpensive, and has a high sensitivity and specificity.
Keywords: leukocyte esterase, diagnosis, hip prosthesis  prosthesis-related infections, , knee prosthesis
(Source: MeSH NLM)
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El reemplazo quirúrgico de una articulación 
por una prótesis es un procedimiento que se 
realiza cada vez con más frecuencia en 
nuestro país y en el mundo entero. Las 
proyecciones estadísticas en EE UU y 
Europa indican que para el año 2030 el 
número de reemplazos articulares se 
incrementará alrededor de 300%. Si 
aumenta el  número de reemplazos 
articulares, es de esperarse que también 
aumente el número de complicaciones 
derivadas de esta intervención. La infección 
per iprotésica,  entendida como una 
proliferación bacteriana en el sitio de 
inserción de la prótesis, es una de las 
complicaciones más devastadoras que 
puede ocurrir, por su gran impacto en la 
morbi-mortalidad de los pacientes (1).  
Actualmente, la infección periprotésica 
ocurre en aproximadamente 2%  del total de 
las artroplastías de cadera y rodilla, 
realizadas en la población (2).

El diagnóstico acertado de la infección 
periprotésica, sobre todo cuando se 
encuentra en sus estadíos iniciales, es de 
vital importancia porque permite iniciar un 
tratamiento precoz. Lograrlo no es un 
trabajo sencillo. Se requiere de una alta 

sospecha y  del juicio clínico del cirujano 
basado en la sintomatología y el examen 
físico, además de exámenes complemen-
tarios. Éstos pueden incluir desde estudios 
por imágenes (radiografías, tomografías, 
medicina nuclear, etc.) hasta pruebas 
séricas y/o en liquido sinovial (proteína c 
reactiva, velocidad de sedimentación 
globular, recuento leucocitario, esterasa 
leucocitaria, alfa defensina, entre otras). 

Históricamente, los cultivos de tejidos se 
han considerado el Gold estándar de 
diagnóstico para infección Periprotésica; sin 
embargo, estos requieren una cirugía de 
revisión para ser obtenidos y no son 
completamente sensibles ni perfectamente 
específicos. La Sociedad de Infección 
Músculo-Equelética (MSIS) ha implantado 
ciertos criterios mayores y menores para 
ayudar a los cirujanos al diagnóstico de 
infección periprotésica (3). Esta definición 
de Infección Periprotésica fue revisada en el 
2013 por el grupo del consenso interna-
cional [Tabla 1]. Considerando que los 
pacientes tienen Infección Periprotésica si 
cumplen uno de los criterios mayores o al 
menos tres de los criterios menores. (4).

Tabla 1. Definición de Infección periprotésica de acuerdo al Consenso Internacional

Introducción
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La presencia de la Esterasa Leucocitaria fue 
evaluada en 60 punciones articulares, 
obtenidas de pacientes con alta sospecha 
de Infección Periprotésica de cadera y 
rodilla, que fueron sometidos a una cirugía 
de revisión durante el periodo de Junio 2017 
a Junio del 2018, en el Hospital Edgardo 
Rebagliati Martins.

Se excluyeron las punciones, donde la 
contaminación hemática fue excesiva, o si el 
volumen aspirado no fue suficiente para 
realizar el test. La punción articular se 
realizó en sala de operaciones, con una 
aguja de calibre 18, con todos los cuidado de 
asepsia correspondientes, la aspiración fue 
realizada justo antes de la artrotomía para 
minimizar el posible sangrado en la 
articulación. Además de la lectura de la 
esterasa leucocitaria, también recopilamos 
datos clínicos relevantes (incluidos los 
resultados de las pruebas séricas y de 
cultivos preoperatorios e intraoperatorios) y 
revisamos todos las historias clínicas y los 
registros operatorios previos.

La presencia de esterasa leucocitaria en 
liquido sinovial se determinó con el uso de 
una tira estándar colorimétrica. Se recolectó 
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La esterasa leucocitaria es una enzima 
presente dentro de los granulocitos y 
secretada por neutrófilos durante una 
infección bacteriana. La prueba consta de 
una tira colorimétrica reactiva, que utiliza 
una reacción bioquímica para detectar la 
enzima en el fluido infectado. A medida que 
la almohadilla del reactivo entra en contacto 
con los neutrófilos, éstos se lisan dando 
como resultado la liberación de la enzima, 
que hidroliza ésteres de ácido carboxílico o 
amino y lo tiñe color púrpura. Cuantos más 
neutrófilos y, por lo tanto, más enzima, más 
intenso es el cambio de color en la tira 
reactiva (5). Este método se ha utilizado 
durante décadas en la detección de 
infecciones del tracto urinario (6,7). Estudios 
recientes han evaluado su uso en muchos 
otros fluidos corporales (8,9).

Este método se ha aplicado en la detección 
de líquido articular infectado, específica-
mente para infección periprotésica. El 
primer estudio prospectivo que investigó la 
utilidad de la prueba de Esterasa Leucoci-
taria fue realizado por Parvizi et al. se 
investigaron 108 pacientes con ATR 
dolorosa, y la prueba (con un resultado 
positivo de ++) tuvo una sensibilidad del 
80,6% (intervalo de confianza [IC] del 95%, 
61,9% a 91,9%) y una especificidad del 
100% (95% IC, 94,5% a 100,0%), el valor 
predictivo positivo fue del 100% (IC 95%, 
83,4% a 100,0%). Los autores concluyeron 
que la prueba de Esterasa Leucocitaria 
podría usarse de manera efectiva, por sí 
sola o junto con otras pruebas, ya sea como 
un mecanismo de detección rápida o para 
confirmar una presunta infección protésica 
articular (10). 

Al ser una prueba sencilla de aplicar, 
económica, y sobre todo, que ya ha 
demostrado su eficacia para ot ras 
patologías, realizamos un estudio prospec-
tivo que busca establecer el valor de su 
sensibilidad, especificidad, valor predictivo 
positivo y negativo, para el diagnóstico de la 
infección periprotésica en los pacientes con 
reemplazo articular de cadera y rodilla 
operados en el HNERM y de esta manera 
contribuir con el conocimiento y protocolizar 
su uso para el diagnóstico de infección 
periprotésica en nuestro hospital. 

Material y Métodos
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un mínimo de 2 ml de líquido sinovial de la 
articulación de la cadera o la rodilla, y se 
dividió en dos muestras.

Una muestra, se colocó inmediatamente 
luego de la aspiración en la almohadilla de 
prueba de la tira reactiva y el resultado fue 
leído dos minutos después. La otra muestra 
se transfirió a un tubo de centrífuga. Se 
centrifugó a una velocidad máxima de 6600 
revoluciones por minuto durante 180 
segundos a velocidad máxima, posterior-
mente se separó el sobrenadante del 
sedimento hemático concentrado. La 
asp i rac ión con una agu ja  de es te 
sobrenadante aislado, permitió realizar el 
test en la tira colorimétrica mediante la 
colocación de 1 gota de fluido en la 

almohadilla de la prueba. (Tira de Prueba de 
Orina, Chemstrip 10, Test M, Roche 
Diagnostics). Los resultados se leen 
después de 2 minutos (Figura 1). 

Los posibles resultados de la prueba 
incluyen negativo (blanco), 1+ (ligeramente 
púrpura) y 2+ (púrpura claro) 3+ (púrpura 
oscuro). Para nuestro estudio, 2+ y 3+ se 
consideró resultado positivo en la tira 
reactiva y todos los demás resultados se 
consideraron negativos para la infección. 
Además de la  prueba de esterasa 
leucocitaria, todos los aspirados se 
evaluaron para recuento celular, porcentaje 
de células de polimorfonucleares y cultivo 
de tejido y/o secreción.

Numerosos cr i ter ios para definir  la 
presencia de infección se han utilizado en 
e s t u d i o s  p r e v i a m e n t e  p u b l i c a d o s 
(11,12,13). El diagnóstico estándar de 
infección articular, en nuestra institución y 
en el grupo de estudios se basó en los 
criterios modificados de la Sociedad 
Músculo-esquelética, por el Consenso 
Internacional de Philadelphia. Se utilizaron 
resultados de cultivos positivos como el gold 
es tándar  pa ra  l a  comparac ión  de 
resultados.

La aprobación del comité de revisión 
institucional se obtuvo antes de iniciar el 
estudio, y se obtuvo el consentimiento 
informado de todos los pacientes que 
participaron. Para evaluar estadísticamente 
el rendimiento de la prueba actual, se 
evaluaron la especificidad, la sensibilidad, el 
valor predictivo positivo, el valor predictivo 
negativo y la exactitud de la prueba. El 
intervalo de confianza del 95% (IC-95%) se  
calculó para cada una de las medidas 
estadísticas previas. 

Tabla 2.  Esterasa leucocitaria y cultivos
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El líquido sinovial para la prueba de esterasa 
leucocitaria, fue obtenido intraoperato-
riamente en un total de 120 articulaciones 
protésicas aspiradas, que ingresaron a 
cirugía de revisión, 35 fueron excluidas por 
insuficiente muestra, 15 por excesiva 
con taminac ión  hemát i ca  y  10  po r 
insuficientes datos para diagnosticar o 
descartar una infección periprotésica. La 
cohorte final fue de 60 pacientes incluidos 
en el estudio, 32 pacientes fueron revisiones 
de rodilla primaria y 28 fueron de cadera 
primaria. Los resultados de  de Esterasa 
Leucocitaria indicaron positivo en 45 
muestras y negativo en 15. Al comparar 
estos datos con el diagnóstico basado en los 
criterios del Consenso Internacional de 
Filadelfia, resultó que la prueba de esterasa 
Leucocitaria era falso positiva en un caso y 
falso negativo también en un caso. Cuarenta 
y cuatro de éstos 60 pacientes fueron 
categorizados como infectados de acuerdo 
a los criterios usados en nuestra institución y 
los dieciséis restantes como no infectados 
[Tabla 2].  Cuarenta y cinco de los 

categorizados como infectados tenia cultivo 
positivo , un paciente tuvo cultivo positivo y 
no fue categorizado como infectado debido 
a que no cumplía con los criterios, sin 
embargo tenía alta sospecha clínica, debido 
a las comorbilidades que presentaba, Artritis 
Reumatoide y Diabetes Mellitus, por lo cual 
igual se le revisó , dando positivo el cultivo.

El análisis estadístico reveló que la 
sensibilidad de la prueba colorimétrica de 
estera leucocitaria fue del 97.78 % (88.23%-
99.94%) IC95, la especificidad fue del 93.33 
% (68.05%-99.83%), el valor predictivo 
positivo fue del 97,78%, y el valor predictivo 
negativo fue del 93,33%. La precisión de la 
prueba fue de 96.67 % (88.47%-99.59%). 
En todos los casos, hubo una concordancia 
del 100% en los resultados de la prueba 
tanto en las muestras centrifugadas como 
no centrifugadas, lo que demuestra que la 
precisión de la prueba de esterasa 
leucocitaria no se ve afectada por la 
centrifugación. [Tabla 3]

Tabla 3.  Especificidad, Sensibilidad, Exactitud - 95% IC

Resultados

Leyenda: PLR: positive likelihood ratio ; NLR: negative likelihood ratio

Tanto la sensibilidad como la especificidad 
de la prueba para el diagnóstico de infección 
periprotésica fueron altas, aproximándose o 
excediendo las de varias pruebas estándar, 
como el conteo de leucocitos y el diferencial 
de PMN en líquido sinovial, que son usados 
de rutina. 

El rango de edad de los pacientes fue desde 
59 a 80 años con una edad media de 73,4 

años, que constaba de 32 varones y 28 
mujeres. La causa más común de cirugía de 
revisión fue infección (62%), aflojamiento 
radiográfico (27%),  inestabilidad (12%). 
Los gérmenes más frecuentes aislado 
fueron el Staphylococus Epidermidis (10 
pacientes), Echerichia Coli (6 pacientes), y  
Enterococcus Faecalis (6 pacientes). [Tabla 
4]
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Nuestro objetivo al realizar el presente 
estudio fue mejorar las capacidades de 
diagnóstico del cirujano ortopédico 
agregando un indicador de infección 
articular de muy bajo costo, fácil de realizar y 
con resultados inmediatos en menos de 2 
minutos, a la batería actual de pruebas 
disponibles. En nuestra institución, el precio 
de un frasco de 100 tiras reactivas de 
análisis de esterasa leucocitaria es 
aproximadamente 40 dólares, lo que 
efectivamente la hace una herramienta 
económica en nuestro medio. 

En una revisión sistemática, Wetters et al. 
llegaron a conclusiones similares en su 
estudio, que incluía 2,000 pacientes de 5 
estudios entre artroplastías totales de rodilla 
y cadera. La sensibilidad diagnóstica y la 
especificidad combinadas de la tira reactiva 
para infección periprotésica fue del 81% (IC 
95%, 49% a 95%) y 97% (IC 95%, 82% a 
99%), respectivamente (14). Los resultados 
de nuestras pruebas con articulaciones 
protésicas refuerzan los hallazgos de estos 
estudios anteriores. Con una sensibilidad en 
nuestro estudio del 97.78 % (88.23%-
99.94%), un resultado de prueba negativo 
descarta altamente infección periprotésica y 
un resultado 2+ / 3+ sugiere altamente  

infección periprotésica. 

Encontramos que la más grande limitación 
en la Prueba de Esterasa Leucocitaria es la 
incapacidad de leer con precisión el 
resultado cuando la muestra de líquido 
sinovial era sanguinolenta. Esto se ha 
informado previamente en 17–29% de las 
muestras (15), ya que la prueba es 
colorimétrica, y una muestra de líquido de 
color más oscuro como la sangre puede 
interferir con la determinación de un cambio 
de color en la tira reactiva. 

Además, otra limitación observada fue la 
subjet ividad involucrada cuando se 
determina un cambio de color en la tira y se 
compara con la etiqueta del envase del 
producto. Podría ocurrir un sesgo y 
variabilidad en los resultados debido a que 
diferentes cirujanos analizan los test. El uso 
de  un  lec to r  au tomat i zado  podr ía 
considerarse en futuras pruebas para 
eliminar este posible sesgo (16).

Finalmente existe la limitación de que los 
resultados de la prueba pueden verse 
afectados por otras complicaciones, como 
Metalosis, sobretodo en artroplastías de 
cadera, así como por artritis inducida por 

Discusión

Tabla 4.  Resultados de cultivos
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cristales tales como la gota (17). Son bien 
reconocidas las limitaciones de las pruebas 
de diagnóstico existentes para la infección 
articular. Sabemos que, si bien el recuento 
celular y el porcentaje de polimorfonuclares 
en líquido sinovial se elevan en las 
articulaciones infectadas, el punto de corte 
para el diagnóstico de infección no está 
totalmente establecido, solo se ha llegado a 
un consenso aproximado (18). 

La importancia de la investigación para la 
i den t i fi cac i ón  de  nuevas  p ruebas 
diagnósticas más sensibles y específicas en 
la infección articular periprotésica ha llegado 
a la introducción de un nuevo test en liquido 
sinovial, el inmunoensayo de la alfa-
defensina que ha demostrado ser muy 
prometedor, con una sensibi l idad y 
especificidad de casi el 100% al identificar 
un péptido desencadenado por infección en 
el líquido sinovial infectado (19, 20).

Deirmengian et al. introdujo la Alfa- 
Defensina como un biomarcador sinovial 
fuerte; sin embargo, los primeros estudios 
se publicaron sobre la prueba ELISA 
(Inmunoensayo), la cual es extremada-
mente precisa pero requiere el uso de un 
laboratorio especializado, y posee un alto 
costo. 

Estudios recientes demostraron buenos 
resultados validados de la versión rápida 
(lateral-flow test) de la prueba Synovasure® 
Alfa Defensina,  (21, 22, 24, 25, 26). La más 
grande serie fue publicada por Gehrke et al. 
con una población de 191 pacientes , 
es tud iando 195 ar t icu lac iones.  La 
sensibilidad general de la prueba de alfa 
defensina fue de 92.1% (IC 95%, 83.6% a 
97.1%), la especificidad fue de 100% (IC 
95%, 97.0% a 100%). La precisión general 
de la prueba de Synovasure® fue del 96,9% 
(IC del 95%, 93,4% a 98,9%). Sin embargo 
el costo de ésta prueba continua siendo 
extremadamente alto, y para algunos países 
de Latinoamérica como es el caso de Perú, 
todavía no está disponible (23).

La pregunta que inicio esta investigación fue 
entonces: ¿Cuál es el valor de la prueba de 
esterasa de leucocitaria?. La prueba de 
esterasa leucocitaria es muy económica, de 
resultados rápidos que se real izan 

inmediatamente en solo 2 minutos y además 
hemos podido demostrar su alta precisión 
como prueba diagnóstica para la detección 
de infección en el líquido articular, por lo 
tanto es una herramienta extremadamente 
valiosa en el diagnóstico y manejo de 
infecciones periprotésicas. 

Finalmente existen innovadoras investiga-
ciones sobre nuevas tecnologías que se 
desarrollan como pruebas rápidas para 
detectar infección articular, por ejemplo, 
calprotectina e IL6 (27, 28, 29) o técnicas 
moleculares de identificación y amplifica-
ción del  ADN (30) como probables 
herramientas diagnósticas del futuro.

Este estudio, hasta donde sabemos, es el 
primero en el Perú en demostrar la precisión 
de la prueba de esterasa leucocitaria en 
líquido sinovial para el diagnóstico de 
infección periprotésica en pacientes 
sometidos a cirugía de revisión. Sobre la 
base de nuestros hallazgos, creemos que el 
test de la esterasa leucocitaria en líquido 
sinovial es, una prueba sencilla, económica 
y universalmente disponible, que se debe 
agregar al estudio del paciente con 
sospecha de infección periprotésica. Un 
resultado negativo, descarta ampliamente la 
posibilidad de infección y un resultado 
positivo de esterasa leucocitaria debe 
considerarse seriamente, y analizarse en 
conjunto con los demás biomarcadores 
disponibles, además del juicio clínico del 
cirujano, para llegar al diagnóstico y 
tratamiento precoz de esta complicación. 
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