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reagentes utilizadas no exame quimico de urina QAR

Comparison of product labelings of two marks of reagent strips for the chemical examination of urine

Adriana Scotti da Silva Colombeli1; Miriam Falkenberg2

TR resumo

Urindlise Introducdo: O exame de urina proporciona informacdes sobre patologias renais e do trato urinério, bem
como algumas moléstias extra-renais. Usualmente o exame quimico de urina é feito com tiras reagentes,
objetivando tornar a determinacdo mais rapida, simples e econémica. Objetivos: Comparar bulas de
duas marcas de tiras amplamente utilizadas em laboratdrios de urinélise (Roche Combur'® Test® UX e
Comparagio de bulas Bayer Multistix® 10 SG). Material e método: Compararam-se as bulas quanto aos principios utilizados
nas determinagdes de pH, proteinas, glicose, cetonas, hemoglobina, bilirrubina, urobilinogénio, nitrito,
densidade e leucdcitos, além das informacdes sobre possiveis interferéncias. Resultados: Foram verificadas
diferencas nos reagentes utilizados para deteccdo dos parametros, como é o caso do urobilinogénio (a
tira Multistix usa o reagente de Ehrlich, menos especifico e mais propenso a interferéncias analiticas que
o sal de diazdnio derivado de metoxibenzeno, utilizado na tira Roche); para nitrito, proteina, glicose,
bilirrubina e hemoglobina as diferencas foram mais sutis. Discussdo: Detectou-se diversidade de infor-
magcdes quanto a possiveis interferentes, o que talvez possa ser justificado parcialmente pelas diferencas
nos reagentes. Também foram verificadas diferencas nas informacdes sobre interferéncias de um idioma
para outro, destacando-se a omissdo de algumas delas na bula em portugués. Observou-se grande
disparidade na avaliacao da intensidade da reacdo e sua expressdo em cruzes, como, por exemplo,
no parametro glicose, o que pode levar a erros na interpretacdo do laudo laboratorial. Conclusdo: As

Tiras reagentes

Exame quimico

observacdes registradas reforcam a importéncia de padronizacdes no exame parcial de urina.

abstract IS MY

Background: The urinalysis provides information about renal and urinary diseases, as well as about some extra | Urinalysis
renal diseases. The chemical examination of urine is done with reagent strips, which allows a quick, simple and
economic analyze. Objectives: To compare drug labelings of two marks of reagent strips in urinalysis (Roche
Combur' Test® UX and Bayer Multistix® 10 SG). Material and Method: The principles of pH, protein, glucose, | Chemical examination
ketone bodies, hemoglobin, bilirubin, urobilinogen, nitrite, specific gravity and leukocytes determinations, as well | comparison of product
as the information about possible interferences were compared. Results: There were differences in the detection’s
reagents of some parameters, like urobilinogen (The Ehrlich’s reagent present in Multistix is less specific and
more propense to analytical interferences than diazonium salt derived of methoxybenzene, used by Roche strip),
the differences in the reagents used for nitrite, protein, glucose, bilirubin and hemoglobin determinations were
relatively subtle. Discussion: There was diversity of information about the potential interferences, which could be
justified (at least partially) by differences in the reagents. Differences in the information about interferences had

Reagent strips

labelings

been detected between Spanish and Portuguese versions in the same product labeling, like the omission of some
interferences in the product labeling in Portuguese. Great disparity in the reaction’s intensity and its expression
in crosses were observed (e.g. for glucose), and it could lead to misunderstanding in the interpretation of labo-
ratorial findings. Conclusion: These data reinforce the importance of standardizations in the urinalysis.

1. Aluna de mestrado do Programa de Pds-graduagéo em Farmécia da Universidade Federal de Santa Catarina (UFSC); bioquimica do Hospital Universitério, do Centro de Ciéncias da Satide (CCS)
da UFSC.
2. Professora do Departamento de Ciéncias Farmacéuticas do CCS/UFSC.
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Introducgéo

A andlise da urina foi o comec¢o da medicina labora-
torial. Referéncias ao estudo da urina foram encontradas
em desenhos dos homens das cavernas e nos hieréglifos
egipcios, como o papiro cirGrgico de Edwin Smith, cujos
quadros representavam os médicos da Antigliidade exa-
minando um frasco de urina. Embora ndo contassem com
métodos sofisticados de exame, eles eram capazes de obter
informagdes diagnésticas de observacdes basicas, como
cor, turvacdo, odor, volume, viscosidade e até mesmo a
presenca de aclcar em certas amostras, por observar a
aproximacdo de formigas e outros insetos da urina de alguns
pacientes® . Muitos nomes conhecidos da medicina estéo
ligados ao estudo da urina, inclusive Hip6crates (460-370
a.C.), que escreveu sobre uroscopia. Em decorréncia do
aumento do conhecimento cientifico-tecnolégico observa-
do no século XX, a realizacdo do exame de urina evoluiu,
tornando-se a ciéncia plena, denominada urinélise(.

O exame de urina proporciona ao clinico informacdes
precisas sobre patologias renais e do trato urinario, bem
como sobre algumas moléstias extra-renais. Além disso,
permite uma avaliacdo da funcdo renal e fornece indicios
sobre a etiologia da disfunc@o. Por sua simplicidade, baixo
custo e facilidade na obtencdo da amostra para andlise, é
considerado exame de rotina® 719,

Usualmente a andlise dos constituintes bioquimicos da
urina é feita através de tiras reagentes, objetivando tornar
a determinacéo de elementos da urina mais rapida, mais
simples e mais econdmica?- 9. Atualmente ha no mercado
instrumentos que executam a leitura das fitas reagentes,
melhorando assim o grau de precisdo ao eliminar parte do
elemento subjetivo inerente a leitura das mudancas de cor
pelo olho humano?9. As tiras reativas de urina constituem
um meio simples e rapido de realizar dez ou mais anlises
bioguimicas clinicamente importantes, como pH, proteinas,
glicose, cetonas, hemoglobina, bilirrubina, urobilinogénio,
nitrito, densidade e leucécitos.

Exames laboratoriais solicitados em caso de suspeita de
infeccdo do trato urinario envolvem, por exemplo, a detec-
¢ao de bactérias e/ou leucdcitos por tiras reagentes de urina,
exame microscépico do sedimento ou cultura de urina. O
desenvolvimento de cor na érea de esterase leucocitaria
indica a presenca de leucécitos na urina, presumivelmente
atraidos pela invasdo de microorganismos no trato urindrio.
Uma coloragdo na érea reagente de nitrito sugere a presenca
de bactérias, capazes de reduzir nitrato a nitrito. Lyon et
al.® determinaram em 58% a sensibilidade da esterase de

leucécitos em prever a quantidade de leucécitos no sedi-
mento urinario, mas também observam uma correlacdo
negativa, estatisticamente significativa, entre a densidade
e os resultados na esterase de leucdcitos ®. Esta correlagéo
explicaria, a0 menos em parte, a sensibilidade relativamente
baixa no teste de esterase de leucécitos. Segundo Sultana
et al.9), tiras reagentes de urina fornecem informacgdes que
melhoram significativamente a precisdo no diagnéstico de
infeccdo do trato urinario.

O objetivo deste trabalho foi analisar comparativamente
duas das marcas mais conhecidas de tiras entre as atualmen-
te utilizadas em laboratérios de urinélise (Roche Combur'®
Test® UX e Bayer Multistix® 10 SG) quanto as informacdes
referentes ao principio do teste utilizado, bem como outras
relativas aos parametros avaliados, com destaque para as
potenciais interferéncias.

Material e método

Foram comparadas as bulas das tiras Roche Combur'®
Test® UX e Bayer Multistix® 10 SG quanto aos principios
utilizados nas determinagdes urinarias de pH, proteinas,
glicose, cetonas, sangue, bilirrubina, urobilinogénio, nitrito,
densidade e leucécitos, além das informacdes quanto ao
limite minimo de deteccao, intervalos de leitura e possiveis
interferéncias nos parametros avaliados.

Resultados

As bulas das marcas Combur e Multistix apresentam
diferentes idiomas disponiveis, sendo inglés, portugués,
sueco e dinamarqués na tira Combur e somente portugués
e espanhol na marca Multistix.

ATabela 1 apresenta os reagentes empregados que se
relacionam com o principio de deteccdo no qual se baseiam
as analises. A sensibilidade e/ou limite minimo declarado
para cada parametro, bem como seus intervalos de leitura,
sao apresentados nas Tabelas 2 e 3, respectivamente.

As potenciais interferéncias relatadas nas bulas para cada
parametro sdo especificadas a seguir.

Bilirrubina

Abula da tira Combur cita que “outras substancias con-
tidas na urina provocam colora¢do amarela mais ou menos



COLOMBELI, A. S. S. & FALKENBERG, M. Comparagéo de bulas de duas marcas de tiras reagentes utilizadas no exame quimico de urina ® | Bras Patol Med Lab  v. 42 # n. 2 * p. 85-93 * abril 2006

Tabela 1 Reagentes utilizados pelas tiras analisadas conforme descri¢ao nas bulas

Parametro/tira Combur™ Test® UX Multistix” 10 SG

Bilirrubina Sal de diazonio diclorobenzeno 0,4% p/p de sal de diazénio 2,4-dicloroanilina; 37,3%
16,7 1g p/p de solucdo tampado; 62,3% p/p de componentes

nao-reativos

Cetona Nitroprussiato de soédio 157,2 pg; 7,1% p/p de nitroprussiato de sodio; 92,9% p/p de
glicina 4,2 mg solucdo tampao

Densidade Azul de bromotimol 36 pg; acido 2,8 p/p de azul de bromotimol; 68,8% p/p de polimero
etilenoglicoldiaminoetiletertetracético  (metil-vinil-éter-maléico anidro); 28,4% p/p de
182,8 g hidroxido de sodio

Glicose Tetrametilbenzidina 103,5 pg; Glicose- 2,2% p/p de glicose-oxidase (microbiana, 1,3 UI); 1%
oxidase 6 U, Peroxidase 35 U p/p de peroxidase (3.300 UI); 8,1% p/p de iodeto de

potassio; 69,8% p/p de solucao tampao; 18,9% p/p de
componentes nao-reativos
Hemoglobina  Tetrametilbenzidina 52,8 pg; 6,8% p/p de diidroperéxido de diisopropilbenzeno; 4%
dimetildiidroperoxiexano 297,2 g p/p de 3,3"-5,5"-tetrametilbenzidina; 48% p/p de solucdo
tampado; 41,2% p/p de componentes nao-reativos

Leucdcitos Ester de indoxil 15,5 pg; sal de 0,4% p/p de éster derivado de aminoacido pirrélico; 0,2%
diazonio metoxi-morfolino-benzeno p/p de sal de diazonio; 40,9% p/p de solucdo tampao;
5,519 58,5% p/p de componentes nao-reativos

Nitrito Hidroxitetraidrobenzoquinoleina 1,4% p/p de acido p-arsanilico; 1,3% p/p de 1,2,3,4-
33,5 jg; sulfanilamida 29,1 pg tetraidrobenzeno(h)-quinolin-3-ol; 10,8% p/p de solucdo

tampao; 86,5% p/p de componentes nio-reativos

pH Azul de bromotimol 13,9 pg; vermelho 0,2% p/p de vermelho de metila; 2,8% p/p de azul de
de metila 1,2 pg; fenolftaleina 8,6 pg  bromotimol; 97% p/p de componentes nado-reativos

Proteina Tetraclorofenoltetrabromossulfoftaleina 0,3% p/p de azul de tetrabromofenol; 97,3% p/p de
13,9 pg solucdo tampdo; 2,4% p/p de componentes ndo-reativos

Urobilinogénio Sal de diazonio metoxibenzeno 67,7 ug 0,2% p/p de p-dietilaminobenzaldeido; 99,8% p/p de
componentes nao-reativos

p/p: relagéo peso/peso.

Tabela 2 Sensibilidade/limite minimo de deteccdo declarado nas bulas

Parametro/tira Combur™ Test” UX Multistix” 10 SG
Bilirrubina 0,5 mg/dl 0,4-0,8 mg/dl
Cetona 5 mg/dl 5-10 mg/dl
Densidade - =
Glicose 40 mg/dl 75-125 mg/dl
Hemoglobina Eritrocitos intactos: 5 eri/pl 0,015-0,062 mg/dl
Hemoglobina ou eritrocitos hemolisados: correspondendo a 10 eri/pl
Leucdcitos 10-25 leucdcitos/ul 5-15 leucdcitos/campo
Nitrito 0,05 mg/dl 0,06-0,1 mg/dl
pH - -
Proteina 6 mg/dl 15-30 mg/dl

Urobilinogénio 0,4 mg/dl 0,2 mg/dl
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Tabela 3 Intervalos de leitura descritos nas bulas para os diferentes parametros

Parametro/tira
Bilirrubina

Cetona

Densidade
Glicose

Hemoglobina

Leucocitos

Nitrito
pH
Proteina

Urobilinogénio

Combur® Test” UX
Negativo
Positivo (+)
Positivo (++)
Positivo (+++)
Negativo
Positivo (+)
Positivo (++)
Positivo (+++)

1-1,03
Negativo
Positivo (+) - 50 mg/dl
Positivo (++) - 100 mg/dl
Positivo (+++) - 300 mg/dl
Positivo (++++) - 1.000 mg/dl

Negativo
Positivo (+) - 5-10 erit/pl
Positivo (++) - 25 erit/pl
Positivo (+++) - 50 erit/pl
Positivo (++++) - 250 erit/pl
Negativo
Positivo (+) - 10-25 leuco/pl
Positivo (++) - 75 leuco/pL
Positivo (+++) - 500 leuco/pl

Negativo/positivo
5-9
Negativo
Positivo (+) - 30 mg/dl
Positivo (++) - 100 mg/dl
Positivo (+++) - 500 mg/dl

Normal
Positivo (+) - 1 mg/dl
Positivo (++) - 4 mg/dl
Positivo (+++) - 8 mg/dl
Positivo (++++) - 12 mg/dl

Multistix” 10 SG
Negativo
Positivo (+) baixo
Positivo (++) moderado
Positivo (+++) alto
Negativo
Tracos - 5 mg/dl
Baixo - 15 mg/dl
Moderado - 40 mg/dl
Alto - 80-160 mg/dl
1-1,03
Negativo
Tracos - 100 mg/dl
Positivo (+) - 250 mg/dl
Positivo (++) - 500 mg/dl
Positivo (+++) - 1.000 mg/dl
Positivo (++++) - > 2.000 mg/dl

Negativo
Tracos
Positivo (+) baixo
Positivo (++) moderado
Positivo (+++) alto
Negativo
Tracos
Positivo (+) baixo
Positivo (++) moderado
Positivo (+++) alto
Negativo/positivo
5-8,5 (manual), 5-9 (instrumental)
Negativo
Tracos
Positivo (+) - 30 mg/dl
Positivo (++) - 100 mg/dl
Positivo (+++) - 300 mg/dl
Positivo (++++) - > 2.000 mg/dl
Normal - 0,2 - 1 mg/dl
2 mg/dl
4 mg/dl
8 mg/dl

intensa”, porém nao especifica quais seriam tais substan-
cias. Segundo a bula da Multistix, o indicador (sulfato de
indoxila) é capaz de produzir respostas em cores desde o
amarelo-alaranjado até o vermelho, que podem interferir na

88

interpretacéo de leituras positivas ou negativas; metabdlitos
do etodolaco podem causar resultados falso-positivos ou
atipicos. Cores atipicas podem indicar anormalidades do
pigmento da bile.
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Cetona

De acordo com a marca Combur, fenilcetonas e deriva-
dos da ftaleina provocam uma coloracdo vermelha na zona
de teste que, no entanto, se distingue nitidamente da colo-
racao violeta produzida pelos corpos cetdnicos. Captopril,
mesna (sal sédico do acido 2-mercaptoetanolsulfénico) e
outras substancias contendo grupos sulfidrila podem ori-
ginar resultados falso-positivos. Nas tiras Multistix, falsos
resultados de tracos podem ocorrer com amostras de urinas
altamente pigmentadas ou contendo altas concentracdes
de metabdlitos do levodopa.

Densidade

Ambas as bulas informam a necessidade de adicionar
0,005 ao valor da densidade em urinas em determinado pH
(=7 para a tira Combur e > 6,5 para a Multistix). Em leituras
instrumentais essa correcdo é feita automaticamente. A
presenca de proteina pode causar leituras elevadas (100 a
500 mg/dl, Combur; 100 a 750 mg/dl, Multistix). A bula
da marca Combur afirma que em casos de cetoacidose a
densidade lida tende a ser elevada. Urinas alcalinas alta-
mente tamponadas podem causar baixas leituras, sequndo
a bula da tira Multistix.

Glicose

Nas tiras Combur o teste independe do pH e da den-
sidade da urina, e ndo é afetado pela presenca de corpos
cetonicos. A influéncia do acido ascérbico é consideravel-
mente eliminada. Em concentragdes de glicose > 100 mg/d
(5,5 mmol/l), mesmo havendo concentraces elevadas de
acido ascorbico, resultados falso-negativos séo improvaveis.
Ao contrario, nas tiras Multistix, altos niveis de cetona
(= 4 mmol/l ou 40 mg/dl) podem causar falso-negativos
para amostras contendo pequenas quantidades de glicose
(4-7 mmol/l ou 75-125 mg/dl).

Hemoglobina

Segundo a bula da Combur, apés atividade fisica,
como, por exemplo, jogging intenso, podem surgir valores
elevados de eritrdcitos e proteinas, sem que isso seja sinal
de doenca; o é4cido ascérbico quase ndo tem influéncia
no resultado do teste. De acordo com a bula da marca
Multistix, o captopril pode reduzir a sensibilidade, e certos
contaminantes oxidantes, como o hipoclorito, podem
produzir resultados falso-positivos, enquanto a peroxidase
microbiana associada a infeccdo do trato urindrio pode
causar reacao falso-positiva.

Leucocitos

A bula Combur afirma que a reacdo néo é afetada pela
presenca de bactérias, Trichomonas ou eritrécitos na urina.
O formaldeido (estabilizador) e a antibioticoterapia a base
de imipeném, meropeném ou acido clavulanico podem pro-
vocar reacdes falso-positivas. Em urinas com cor intrinseca
intensa (por exemplo, devido a presenca de bilirrubina ou
nitrofurantoina), a coloracao da reacdo pode ser mascarada.
Excrecdes urindrias de proteina superiores a 500 mg/dl po-
dem diminuir a intensidade da coloracdo da reacdo, assim
como elevadas doses diarias de cefalexina ou gentamicina.
A cefalexina também é citada pela bula da tira Multistix,
além de cefalotina ou altas concentrac6es de acido oxalico
como causadores da diminuicdo dos resultados dos testes.
Concentragdes elevadas de glicose (3 g/dl, Multistix; 2 g/dI,
Combur) podem diminuir a intensidade da coloracdo. A
tetraciclina, sequndo a marca Multistix, pode diminuir a
reatividade e altos niveis do farmaco podem causar uma
reacdo falso-negativa.

Nitrito

Segundo a bula da marca Multistix, resultados falso-ne-
gativos podem ocorrer com a incubacéo por curto periodo
na bexiga, na auséncia de nitrato na dieta ou na presenca
de microorganismos patoldgicos ndo-reativos. Para a tira
Combur, nada é relatado.

pH
Nao houve relatos de interferéncias na determinacao
de pH.

Proteina

Na bula da tira Combur consta que quinina, quinidina,
cloroquina, tolbutamida e pH elevado (até 9) néo exer-
cem influéncia sobre o teste. Podem-se obter resultados
falsamente positivos apés infusées com polivinilpirrolidona
ou devido a presenca de residuos de desinfetantes com
amonio quaternario ou cloroexidina no recipiente de coleta
da urina. Nenhum relato a respeito é citado pela bula do
produto Multistix.

Urobilinogénio

Segundo o fabricante da marca Combur, o teste é espe-
cifico para urobilinogénio e ndo esta sujeito as interferéncias
conhecidas da prova de Ehrlich. Grandes quantidades de
bilirrubina coram a zona de teste momentaneamente de
amarelo e podem, passados cerca de 60 segundos, produzir
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coloracdo verde a azul. A tira Multistix utiliza o reagente
de Ehrlich, portanto essa area de teste pode reagir com
substancias interferentes conhecidamente reativas com esse
reagente, tais como acido p-aminossalicilico e sulfonamidas.
Reacdes atipicas podem ser obtidas na presenca de altas
concentracdes de acido p-aminobenzéico e resultados
falso-negativos, na presenca de formalina. A reatividade
da tira aumenta com a temperatura, a qual é étima entre
22°Ce 26°C.

Principios das reacdes de deteccio

Comparando-se as bulas das tiras reagentes estudadas,
verificamos diferencas nos reagentes utilizados para detec-
¢do dos parametros (Tabela 1).

Bilirrubina

As tiras reagentes para deteccéo de bilirrubindria geral-
mente baseiam-se na reacdo da bilirrubina com um sal de
diazonio derivado de 2,4-dicloro-anilina ou 2,6-diclorobenze-
no em meio é&cido, produzindo cores que variam do bronze
ou rosado ao violeta® '3, A Multistix utiliza o sal de diazénio
do tipo citado primeiramente, enquanto a tira da Roche
emprega um derivado de diclorobenzeno nado claramente
especificado como derivado do 2,6-diclorobenzeno.

Cetona

Para deteccdo de cetona (acido acetoacético), ambas
as tiras utilizam como reagente o nitroprussiato de sédio,
que reage com o acido acetoacético em meio alcalino,
produzindo cor pdrpura. A glicina é citada como reagente
integrante da tira da Combur, possivelmente como parte
do tampao.

Densidade

A avaliacdo da densidade baseia-se numa alteracdo
na constante de dissociacéo (pK) do polieletrélito, que
se ioniza proporcionalmente a quantidade de ions em
solucdo, produzindo fons hidrogénio que provocam
uma queda no pH, detectada pelo indicador azul de
bromotimol. A medida que a densidade aumenta, o azul
de bromotimol muda do verde-azulado para verde, e
finalmente para amarelo-esverdeado®. Ambas as tiras
utilizam azul de bromotimol como indicador, porém
diferentes polieletrélitos.

Glicose

A deteccédo de glicose é feita através de uma mistura
de glicose-oxidase, peroxidase, cromogénio e tampao
para produzir uma reacdo enzimatica sequiencial dupla.
Na primeira etapa, a glicose-oxidase catalisa a reacdo en-
tre a glicose e o ar do meio ambiente para produzir acido
gliconico e peréxido. Em seguida, a peroxidase catalisa
a reacdo entre o per6xido e o cromogénio para formar
um complexo oxidado colorido que revela a presenca de
glicose( 19, Os reagentes empregados como cromdgenos
diferem nas tiras analisadas: iodeto de potéssio (Multistix)
e tetrametilbenzidina (Roche).

Hemoglobina

As andlises quimicas para deteccdo de hemoglobina
utilizam a atividade da pseudoperoxidase da hemoglobina
para catalisar uma reacéo entre o peréxido de hidrogénio
e o cromogénio (tetrametilbenzidina), produzindo cro-
mogénio oxidado, de coloracdo azul™. As tiras analisadas
utilizam como hidroperéxidos o dimetil-diidroperéxi-he-
xano (Roche) ou o diidroperéxido de diisopropilbenzeno
(Multistix).

Leucécitos

Na deteccdo de leucdcitos ocorre uma reagdo quimica
enzimatica que utiliza as esterases presentes nos granulé-
citos para hidrolisar o éster do acido indoxilcarbonico e
produzir indoxila, que reage com o sal de diazonio e da
origem a cor purpura®®.

Nitrito

O fundamento bioquimico da prova do nitrito é a
capacidade que certas bactérias tém de reduzir o nitrato,
constituinte normal da urina, e converté-lo em nitrito, que
normalmente nao aparece na urina. Em pH écido, os nitritos
presentes reagem com uma amina aromatica (acido p-arsa-
nilico ou sulfanilamida), formando um sal de diaz6nio que
em seguida reage com 3-hidréxi-1,2,3,4-tetraidrobenzil-
(H)-quinolina e produz coloragdo rosa"®. A marca Multistix
utiliza como amina aromatica o acido p-arsanilico e a tira
Roche, a sulfanilamida.

pH

As tiras Roche Combur™ Test® UX e Bayer Multistix®
10 SG medem o pH urinério em variacdes de unidade entre
5 e 9, usando um sistema de indicador duplo do vermelho
de metila e o azul de bromotimol. O vermelho de metila
atua como indicador na faixa de 4,4 a 6, produzindo uma
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mudanca do vermelho para o amarelo; o azul de bromo-
timol passa de amarelo para azul e a faixa de acdo situa-se
entre 5,8 e 7,4. A tira da Roche inclui um terceiro indicador,
a fenolftaleina, que é incolor até o pH 8,2 e adquire cor
vermelha em meio alcalino até o pH 10, acima do qual
torna-se novamente incolor®.

Proteina

A analise de proteindria com tiras reativas utiliza o
principio do erro protéico dos indicadores. Contrariando
a crenca geral de que os indicadores produzem determi-
nadas cores em resposta a determinados niveis de pH,
certos indicadores mudam de cor devido a presenca ou
auséncia de proteinas, embora o pH do meio permaneca
constante> . Em determinado pH, alguns indicadores
conferem coloracdes diversas, dependendo da presenca
de proteina na solucédo testada®. Os indicadores diferem
dependendo do fabricante, podendo ser utilizado o azul
de tetrabromofenol (Multistix) ou a tetraclorofenoltetrabro-
mossulfoftaleina (Roche).

Urobilinogénio

A detec¢do de urobilinogénio na urina através de tiras
reativas pode ser feita com o reagente de Ehrlich (p-dime-
tilaminobenzaldeido), produzindo coloragéo marrom-aver-
melhada®. Esse mesmo reagente é utilizado no controle
de qualidade de determinados farmacos, em ensaios de
identificacdo e pureza desses®. A bula Multistix cita esse
reagente como dietilaminobenzaldeido. O uso de um sal de
diazdnio derivado de metoxibenzeno é descrito na literatura
como mais especifico que o reativo de Ehrlich®. A tira da
Roche utiliza uma substéancia desse grupo.

Limites de deteccdo

O limite minimo de deteccdo declarado pelas bulas
(Tabela 2) varia dependendo do parametro analisado,
provavelmente devido as diferencas citadas anteriormente
em relacdo aos reagentes utilizados por cada uma das tiras.
Uma diferenca importante diz respeito aos valores de sensi-
bilidade citados para hemoglobina, em que a tira Multistix
fornece o resultado como concentragéo de hemoglobina,
enquanto a marca Combur relata como eritrocitos/pl,
dificultando assim a interpretacdo, uma vez que os valores
de hemoglobina variam entre a populagdo, ndo necessa-
riamente obtendo o mesmo valor em um determinado
ndmero de eritrécitos. Convém relatar que alguns estudos‘®
ja demonstraram a observacdo de incompatibilidades entre
os valores de sensibilidade citados nas bulas e os realmente

encontrados, demonstrando a necessidade de uma revisao
das informacdes reveladas pelos préprios fabricantes.

Intervalos de leitura

Uma grande disparidade foi observada nos intervalos de
leitura citados nas bulas (Tabela 3). Para alguns parametros
ndo ha diferencas significativas, porém, em determinagdes
como a da glicose, a tira Combur considera a concentracdo
de 300 mg/dl como positivo (+++), enquanto a marca
Multistix coloca uma concentragdo préxima de 250 mg/dl
com apenas uma cruz (+) de positividade. Sendo assim,
em laboratérios que elaboram os laudos da parte quimica
do exame parcial de urina em cruzes, a interpretacdo do
resultado pelo médico fica dificultada, tendo-se em vista
a grande variedade de marcas de tiras reativas atualmente
disponiveis no mercado.

Nos pardametros hemoglobina e esterase de leucdcitos,
os valores de positividade na marca Combur séo citados em
nUmeros, porém na tira Multistix sdo colocados como atri-
butos qualitativos (baixo, moderado e alto), tornando dificil
uma comparagao. Na tira Combur resultados de cetonas
sao dados somente em cruzes, enquanto a Multistix coloca
apenas como atributos e concentracéo. Isso demonstra a
necessidade urgente de uma padronizacdo nos exames de
urindlise, tanto pelos laboratérios, quanto pelos fabricantes
de produtos utilizados na anélise da urina. Ha atualmente
um projeto de norma elaborado pela Comissao de Estudo
de Sistema de Referéncia (CE-36:000.02) da Associacdo
Brasileira de Normas Técnicas/Comité Brasileiro de Analises
Clinicas e Diagnéstico In Vitro: Projeto 36:000.02-003 - La-
boratério clinico — Requisitos e recomendacdes para o
exame da urina®, onde consta que, na realizacdo do exame
quimico, os testes com tiras reagentes devem ser proces-
sados seguindo as instrucdes do fabricante, nao relatando,
porém, nenhuma informacéo referente aos intervalos de
leitura utilizados pelas diferentes marcas de tiras.

Potenciais interferéncias

As interferéncias relatadas também apresentam dife-
rengas que podem ser justificadas pelos distintos reagentes
empregados pelas tiras, bem como pela escassez de estudos
nessa area, principalmente em relacdo a interferéncia de
medicamentos nos parametros avaliados.

Atira Combur apresenta as informacdes da mesma forma
nas quatro linguas. A bula da marca Multistix, porém, dispoe
as informagdes de maneira diferente e, em alguns casos, re-
latando interferéncias em apenas um dos idiomas, como é o
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caso da esterase de leucdcitos, em que se encontra a citagao
adicional (apenas em espanhol) da possibilidade de o farmaco
nitrofurantoina mascarar a reacao de cor. As interferéncias na
reacdo para bilirrubina, em que metabdlitos de medicamentos
como Pyridium® e Serenium® podem causar reacdes falso-po-
sitivas, também s6 sdo apresentadas em espanhol.

Em relacdo a essa Ultima informacgdo, merece destaque
o fato de as bulas ndo utilizarem o nome genérico do
farmaco em questdo. Pyridium® é um nome comercial
utilizado para a fenazopiridina nos Estados Unidos®. Esse
farmaco é também comercializado no Brasil em associacbes
de medicamentos, com pelo menos uma dezena de outros
nomes comerciais. Em principio, essas outras especialidades
farmacéuticas também poderiam causar intera¢des. Outro
exemplo é o Serenium® medicamento citado na bula
como potencialmente interferente para bilirrubina e que
corresponde a um benzodiazepinico comercializado com
diferentes nomes comerciais: Serenium AD®, Diepin AD®,
Mazepam?®, Nobrix®, entre outros®.

Implicagdes clinicas e limitagdes do estudo

O problema da disparidade nos intervalos de leitura, ja
relatado, pode dificultar a interpretacdo dos resultados por
parte dos médicos, uma vez que o resultado em cruzes pode
corresponder, para diferentes tiras, a concentragdes mar-

cantemente diferentes do analito. A omissao de relatos de
potenciais interferéncias ou a mencdo a um nome comercial
especifico, por outro lado, também pode levar a dificuldades
na interpretacdo de eventuais resultados falso-positivos ou
falso-negativos que ndo sejam reconhecidos como tal.

O presente estudo tem limitacdes no que diz respeito a
grande diversidade de tiras reagentes existentes atualmente
no mercado. Analisamos apenas duas das marcas mais tra-
dicionais, mas é provavel que a falta de padronizacéo aqui
discutida também seja verificada em outras marcas.

Conclusao

A comparacdo de duas bulas de tiras reagentes de
marcas distintas apontou algumas diferencas nos reativos
utilizados, bem como grande diversidade de informacdes
relatadas nas bulas quanto a possiveis interferentes, inclusive
com omissao de informacdes.

Notavel diferenca foi observada em relacéo a avaliagdo
semiquantitativa da intensidade da reacdo e sua expressao
em cruzes, por exemplo, nos parametros proteina e glicose,
0 que pode levar a equivocos na interpretacéo do laudo
laboratorial.

As observacdes registradas reforcam a importancia de
padroniza¢do no exame parcial de urina.
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