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Urinmikroskopi - et viktig diagnostisk verktgy

Mikroskopi av urinsedimenter er en enkel og billig, men ofte lite paaktet prosedyre. Med litt gvelse kan det
bidra til rask og korrekt diagnose der det er spgrsméal om sykdom i nyrer og urinveier.
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Etter hvert som det er kommet et stort
utvalg av blodprever og gode strimler
(stiks) for testing av urin, ser det for oss ut
som at urinmikroskopi ofte blir glemt bade
i hverdagen og i litteraturen ved utredning
av sykdommer i nyrer og urinveier. Det
finnes imidlertid europeiske retningslinjer
der viktigheten av urinundersekelse, inklu-
dert mikroskopi, fremheves (1). I det fol-
gende vil vi kort oppsummere disse ret-
ningslinjene, for sd 4 vise med pasient-
eksempler hva man kan gé glipp av ved
ikke & mikroskopere urinpreven.

Europeiske retningslinjer

Ifolge retningslinjene fra European Confe-

deration of Laboratory Medicine (ECLM)

(1) er det tre viktige indikasjoner for strim-

meltesting og eventuell mikroskopi av urin:

» Mistanke om eller oppfelging av sym-
ptomer og situasjoner som taler for urin-
veisinfeksjon

* Mistanke om eller oppfelging av ikke-
infeksigs nyresykdom, enten primaert
eller sekundeert til systemsykdommer
som revmatiske lidelser, hypertensjon,
svangerskapsforgiftning eller legemid-
delbivirkninger

» Mistanke om eller oppfolging av post-
renal sykdom

Retningslinjene opererer med to kunnskaps-
nivder ndr det gjelder urinmikroskopi. Basis-
nivéet er minimum for alle som skal under-
soke urinprever og omfatter beskrivelse og
gjenkjenning av erytrocytter, leukocytter,
epitelceller, hyaline/ikke-hyaline sylindre,
bakterier, Trichomonas, spermier, artefakter
(har/fibre etc.), fettdraper og krystaller. Pa
avansert niva gir man i detalj inn pa elemen-
tene over, f.eks. isomorfe/dysmorfe erytro-
cytter, subklassifisering av epitelceller,
sylindre, bakterier osv.

Allerede her vil vi papeke at det ved
positive utslag pd strimmeltest er viktig
a skille mellom reell sykdomsarsak og for-
urensning av preven (fig 1), noe som kun
kan avgjores ved mikroskopi.
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Illustrerende kasuistikker
Pasient 1. Pasienten ble innlagt i sykehus
med gkende tungpustethet, sdemer i beina,
generell uvelhetsfglelse i kroppen og ma-
kroskopisk hematuri. Fra tidligere hadde
pasienten kjent atrieflimmer, hypertensjon,
iskemisk hjertesykdom og diabetes type 2.
Klinisk status ved innkomsten var upafal-
lende - bortsett fra atrieflimmer, pittingede-
mer i underekstremitetene og overvekt.

Blodprave viste forhgyet kreatininniva,
114 umol/l, med estimert glomeruleer fil-
trasjonrate (eGFR) pa 42 ml/min/1,73 mZ.
Urinstiks viste rikelig med leukocytter
(> 500 leukocytter/ul urin), moderat mengde
erytrocytter [~ 80 erytrocytter/ul) og lett
albuminuri (0,3 g/l). Urinmikroskopi avslarte
moderat mengde isomorfe (intakte] erytro-
cytter (7-25 erytrocytter per synsfelt for-
starret 40 x] [fig 2], moderat mengde hyaline
sylindre [funn av hyaline sylindre i annet-
hvert synsfelt ved en forstgrrelse pa 40 x)
samt noen plateepitelceller [1-5 plate-
epitelceller per synsfelt ved en forstgrrelse
pa 40 x).

Videre utredning med rentgen thorax
og ekkokardiografi paviste hjertesvikt,
og det ble startet behandling. CT abdomen
viste lokalisert veggfortykkelse i urinblee-
ren, og pasienten ble henvist til urolog med
sporsmal om blaeretumor som arsak til
hematuri.

Urinstiks gir utslag bade pé intakte og ade-
lagte erytrocytter samt pa fritt hemoglobin
og myoglobin, mens mikroskopi vil kunne
bidra til & avgjere hvor erytrocytter i urinen
stammer fra. [somorfe erytrocytter i urinen
betyr at de rede blodcellene har sin natur-
lige form og sterrelse, i motsetning til dys-
morfe erytrocytter, som er deformert etter
passasje gjennom glomeruler kapillervegg
ved sykdom i glomeruli. De kan vises i uri-
nen som akantocytter, blyantceller, ellipto-
cytter eller fragmenter.

Isomorfe erytrocytter har reguleer, bikon-
kav form, er resultat av postglomerulaer
bledning og stammer fra nyretubuli, nyre-
bekken, ureter, blare eller urethra. Almin-
nelige arsaker til isomorf hematuri er uttalt
vengs stuvning i urinveiene, urinveisinfek-
sjon og kreft. Hos den omtalte pasienten 1a
alle disse mulighetene apne, og et rasjonelt
undersgkelsesopplegg ble initiert som folge
av urinmikroskopien.

Pasient 2. Pasienten ble lagt inn i sykehus
etter et dogns sykehistorie med magesmerter
med takvis forverring, slapphet og kvalme.
Klinisk underspkelse var upafallende, bort-
sett fra hypertensjon (blodtrykk 195/140

mm Hg). | blodpreven var kreatininverdien
patologisk forhgyet til 183 umol/l, de pvrige
blodproveresultater var normale.

Urin ved innkomst viste falgende stiksut-
slag: leukocytter moderat (= 70- 125 leuko-
cytter/ull, nitritt negativ, glukose moderat
(14-28 mmol/l], albumin moderat (0,3-1 g/l
erytrocytter rikelig (= 200 per ul).

Mikroskopi viste svaert mange tubulus-
epitelceller (store flak] [fig 3], moderat an-
tall cellecylindre av tubulusepitel (4-10
i hele preparatet], moderat antall erytrocyt-
ter og leukocytter (7-25 per synsfelt med
forstarrelse 40 x] (fig 4). Funnene var foren-
lig med akutt tubulzer nekrose.

Rentgen abdomen og thorax samt CT
urinveier uten kontrast ga ingen forklaring
pa pasientens symptomer. Magesmertene
ble oppfattet som mulig obstipasjon, og pa-
sienten fikk intravengs vaeske og antihyper-
tensiver. Neste dag var kreatininverdien
i serum steget til 551 umol/l og urinproduk-
sjonen var fallende, pé tross av intravengs
veeskeinfusjon. Pasienten ble derfor overfart
til nyreavdeling. Nyrebiopsi viste iskemisk
nyreskade (akutt tubulzer nekrose). Tre m&-
neder senere var pasienten fortsatt avhen-
gig av dialyse.

Dersom man hadde tatt utgangspunkt i urin-
funnene hos denne pasienten ved innkomst,
ville nyreskaden veert erkjent for kreatinin-
verdi og andre blodvariabler ble alarmerende
forheyet. Akutt tubulaer nekrose er akutt
nyresvikt hvor tubulusepitelceller tapes pa
grunn av iskemi og/eller toksisk skade.

Mikroskopi av urinen er nyttig for 4 skille
akutt tubulaer nekrose fra prerenal nyresvikt,
hvor det ikke er strukturell nyreskade. Ved
akutt tubuleer nekrose finnes typisk tubu-
lusepitelsceller og cellesylindre av tubulus-
epitel i urinen, som hos var pasient.

Pasient 3. Pasienten ble innlagt i sykehus
etter noen ukers sykehistorie med slapphet
og frysninger, de siste dagene med mgrk
urin og hudklge. Blodpravene viste sterkt
forhayet kreatininniva pa 2 449 umol/l, urin-
stoff 46,2 mmol/l og kalium é,4 mmol/L.
Urinstiks viste betydelig proteinuri og hema-
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Figur 1 Urinsediment forstarret ti ganger viser tallrike epitelceller. Slike celler
stammer fra genitalia og er tegn pa at anbefalte prosedyrer for urinprovetaking
ikke er fulgt. Ofte falger ogsa bakterier og vanskelig identifiserbare elementer
med. Ved > 5 plateepitelceller i urinsedimentet mikroskopert med forstgrrelse
40 ganger angir vi at proven er forurenset og ber om ny og korrekt tatt prove for
3 fa et palitelig proveresultat
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Figur 3 Urinsediment forstarret 40 ganger viser rikelig med tubulusepitelceller.
Et slikt funn har stor diagnostisk betydning og indikerer skade av nyretubuli (her
akutt tubuleer nekrose)

Figur 2 Urinsediment forstarret 40 ganger viser mange intakte (isomorfe] erytro-
cytter. Dette er tegn pa postglomerulaer bledning [fra nyretubuli, nyrebekken, ure-
ter, bleere eller urethra). Overvekt av dysmorfe (irreguleere, fragmenterte] erytro-
cytter peker derimot p& glomerulaer hematuri [ikke vist)
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Figur & Urinsediment forstarret 40 ganger viser en cellesylinder. Disse dannes
ved at celler (i dette tilfellet tubulusepitelceller] innleieres i proteinavstgpninger av
tubuli. Funnet er alltid et alvorlig sykdomstegn og skyldes ofte, som i dette tilfellet,

turi (henholdsvis > 20 g/l og = 200 erytrocyt-
ter per plJ.

Mikroskopi viste et nefrittisk bilde, preget
av glomerulser hematuri med moderat
mengde dysmorfe erytrocytter (7-25 erytro-
cytter per synsfelt med forstarrelse 40 x),
rikelig mengde vokssylindere (> 4 i hele pre-
paratet]. Videre fantes det rikelig med tubu-
lusepitelceller, moderat tilstedeveerelse av
kornete sylindre (4-10i hele preparatet] og
noen cellesylindre (1-3 i hele preparatet]
[fig 5]. Pasienten ble samme dag overfort til
nyreavdeling med mistanke om akutt glo-
merulonefritt, som ble pavist ved nyrebiopsi.
Adekvat behandling ble igangsatt.

Vokssylindre er alltid et alvorlig tegn og
er kun til stede ved patologiske tilstander.
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akutt tubuleer nekrose

I tilfeller med s& heoyt kreatininniva i serum
som hos denne pasienten ville nok rask over-
flytting til nyreavdeling skjedd uansett, men
urinmikroskopien ga her viktig tilleggsin-
formasjon om hastegrad for videre diagnos-
tikk og behandling.

Forbedringspotensial

Til tross for at urinmikroskopi altsa kan gi
helt nedvendig og avgjerende informasjon
i utredning av en pasients sykdom, er det
vart inntrykk at mikroskopi ofte utelates
béde i litteraturen og i hverdagen. For
eksempel ble det nylig publisert en nordisk
artikkel om nyrefunksjonsvariabler ved
akutt nyresvikt der urinmikroskopi ikke

er nevnt (2). Enkelte sykehuslaboratorier
tilbyr ikke mikroskopi av urinen lenger.

Vi erfarer at interessen for urinmikro-
skopi er varierende. En fordypningsopp-
gave i urinmorfologi utfert ved Diakon-
hjemmet Sykehus i 2008 viste at det var et
stort forbedringspotensial hos leger og bio-
ingenierer nér det gjaldt & oppfylle de euro-
peiske retningslinjenes minimumskrav til
basiskunnskap innen urinmorfologi (1, 3).

Dette kan ha flere &rsaker. Det kreves
relativt lang og god opplering i analysen, og
kompetansen ma holdes ved like. To norske
verk til statte og opplering pé dette feltet ble
utgitt 1 2012 (4, 5). Siden bestemmelse av
kreatinin, eGFR og cystatin C for tiden er
mye omtalt ved spersmal om sykdommer
i nyrer og urinveier, er det lett & glemme at
urinmikroskopien kan gi raskere og, i mange
tilfeller, mer adekvat informasjon.
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Figur 5 Urinsediment forstarret 40 ganger viser en sdkalt vokssylinder. Slike sylindre er oftest avstepninger
av de brede partiene av tubuli, de ser «voksaktige» ut, men bestar hovedsakelig av IgG. De assosieres med alvorlig,

ofte terminal nyresykdom

Forurensede prgver

Som nevnt innledningsvis er det kun ved
urinmikroskopi at man kan avgjere om en
urinpreve er forurenset eller ikke. Urin-
praver kan forurenses under provetaking
ved at vaginal utflod og hudflora blandes

i urinen dersom prosedyrer med vaskeprove
og midtstréleurin ikke folges (1, 4, 5). Vi
setter tilstedeverelse av fem eller flere epi-
telceller ved mikroskopi med forsterrelse 40
ganger som tegn pa forurensning. Vi sender
da ikke preven til mikrobiologisk dyrking,
men angir at den er forurenset og anbefaler
ny og korrekt provetaking.

Forurensede urinprever er et utbredt pro-
blem (1, 4, 5). Vi har telt over prevene
mikroskopert pé vart laboratorium og fant
at omtrent 25 % av de vel 300 urinprovene
som blir mikroskopert per maned er foru-
renset. Dyrking av forurensede prover gir
svar uten klinisk relevans og kan fore til at
pasienter far unedvendig antimikrobiell
behandling dersom en antatt urinveisinfek-
sjon behandles ut fra positiv strimmeltest
uten mikroskopisk kontroll. Dessuten vil
dyrkning av forurensede prover péfore
helsevesenet ungdvendige kostnader. Der-
som de forurensede provene ved vart syke-
hus var blitt videresendt for dyrking for den
naverende taksten pa 104 kroner per urin,
ville det ha betydd ca. 100 000 kroner
i arlig kostnad for sykehuset.

Nyttig verktgy

Som pasienteksemplene over illustrerer kan
urinmikroskopi hjelpe klinikeren 4 skille
mellom glomerular og postglomeruler
hematuri (pasient 1), pavise akutt nyreskade
tidligere enn ved hjelp av kreatininstigning
(pasient 2) og pavise et nefrittisk bilde hvor
igangsetting av adekvat behandling haster
(pasient 3).
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Akutt nyresvikt er en relativt vanlig dia-
gnose og er forbundet med okt dedelighet
hos pasienter i sykehus (6). Prerenal syk-
dom og akutt tubuler nekrose er de vanlig-
ste arsakene til akutt nyresvikt (6, 7). Dia-
gnosen skal stilles pa bakgrunn av syke-
historie, somatisk undersgkelse, blod- og
urinprever, inkludert urinmikroskopi (8).

I flere artikler er det vist god korrelasjon
mellom ulike funn i urinsedimenter og syk-
dom, som for eksempel tilstedeverelse av
kornete sylindre og cellesylindre av tubu-
lusepitel ved akutt tubuleer nekrose (9, 10).
Likevel er bruken av urinmikroskopi fortsatt
varierende (2, 11), og urinmikroskopiens
rolle og betydning i moderne klinisk praksis
mangelfullt vektlagt og beskrevet (12).

Det er velkjent at nivéet av kreatinin
i serum alene ikke nedvendigvis avspeiler
graden av nyreskade hos en pasient, slik vi
sé hos pasient 2. Spesielt er dette aktuelt
ved akutt nyresvikt. Urinmikroskopi er da
et nyttig diagnostisk verktey som oppfyller
alle krav man kan stille til en ideell prog-
nostisk test — enkel og billig & utfere, lett
tilgjengelig, med evnen til & skille ulike til-
stander og til & predikere en diagnose for
manifest sykdom oppstar. Det er blitt utvik-
let flere skéringssystemer for urinsediment
som er vist & kunne predikere forverring av
akutt nyresvikt (10—13).

Nye biomarkerer utproves, og flere steder
er f.eks. cystatin C innfert i utredningen av
nyresykdommer. Det er imidlertid kjent at
nivaet av sa vel kreatinin som cystatin C ofte
oker forholdsvis sent ved akutte nyresyk-
dommer, som hos pasient 2. Det er derfor
med god grunn at de europeiske retningslin-
jene for urinanalyse fortsatt anbefaler urin-
stiks og urinmikroskopi som viktige supple-
menter til biokjemiske prever ved mistanke
om eller symptomer pa nyresykdom (1).
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