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LOS RADIOISOTOPOS
EN LA EXPLORACION
DEL HIGADO

La Medicina nuclear es una especiali-
dad relativamente nueva “que empllieq sus-
tancias radicactivas en la investigacion mé-
dica, en el diagnéstico ya sea topogréfico o
funciondl! de las enfermedades y en el tra-
tamiento de dligunas de eillas”.

Ha sido mas Gtil en la ayuda que pres-
ta al diagnoéstico clinico 'que en lla que otor-
ga al tratamiento, can excepcidn del uso
terapéutico del **'] en las enfermedades
tiroideas v del 32 P en lia policitemia vera
en las leucemias cronicas, '

La terapiia con €l © Co (telleterapia que
representta wn abaratamiento - nespecto  al
tratamiento roentgenolégico con llos super-
valtajes, y que ttiene una historia que se re-
monta «a principios de siglo, no podria - muy
propiamente considerarse como integrante
de fla llamada medicina nuclear. (1)

La mayoria de Jos métodos terapéuti-
cos con radionlclidos, fue introducida por
el afio de 1950 y entre ellos debemos tam-
bién mencionar el empieo intracavitario del
198 Ay para “‘mejorar’’ o atenuar os derra-
mes infracavitarios pleurales o penitoneales
con resullicidos Gtilles en un 50% de fos ca-
sos, por o dificulbad que ha existido de se-
feccionar lfos oasos clinicos (2) vy lla necesi-
dad de redflizar la inyeccién directa de ra-
diontclides en el intenior de los tumores pre-
sentes en lla fosa pituitaria y radioro en la
prostata, por ejemplo, que suponen gran do-
minio de ffa técnica.

~ La inyeccion directa de radiondclidos
en 6érganocs no encapsulados ha dado malos
resultadas.  Se han usado en el tratamiento
de cancer de cabeza y cuello (3) y de me-
tastasis pullmonares (4} .

Aligiin beneficio se ha obtenido con el
tratamiento paliativo de das metdstasis
4seas 'de los ‘tumores mamarios ty prostati-
cos. (1), (5).

Is6itopios obtenibles en forma de agu-
jas jpara impllantacién, irradian locatmente
fos tejidos con lios mayos gamma que emiten.
Asi e Cobualito les un buen sustittuto dell radio
y ambos se emplean en el tratamiento del
cancer dell cuéliio utenino v el tantalc es mds
manejdblle que €l cobalto para empliearic en
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forma de aliambres implantablies en tumo-
"res de superficies curvas, como flos de la
vejiga.

El 18 Au en forma de dllambre ide oro,
puzde cortarse en pequefos fragmentos vy,
por su corta media vida, puede dejarse per-
manentemente sin necesidad de ser re-
tirado.

A tnavés de la nariz v dell seno esfe-
noidal, se hace penetrar una aguja en el in-
tericr de ‘o sillla turca dell esfienoides, se im-
planta el 2 Ytrio para irradiar fia hipdfisis en
sujetos «con carcinomatosis procedente de
tumoares primitivos localizados en ta mama
o prostata.  (6) '

Las pruebas diagnadsticas pueden ser de
tres tipos:

a) Lo medicién de la actividad de una
muestra tomada del organismo (san-
gre, tejidos, orinas) usando métodos
ordinanios de contaje, midiendo fla ra-
diactividad de! PBI* (marcado), por
ejemiplo, como el fiaboratorista comuin
puede determinar el PBI por métodos
quimiicos, o caiculando el aclaramien-
to  pllasmdtico o haciendo mediciones
especialies en toda clase de compuestos
quimiicos;

b) Métodos de conltaje externos o-sea fa
medicidn de la irradiacion gamma emi-
tida por un organismo, desde afuera; v,

c)  Los métodos de llocalizacién visual que
se han servido dell tubo de Geiger- Mue-
ller (George Moore, Minessota 1940)
dhora desplazado por llos contadores de
centelleo o escintégrafos o gammagra-
fos que dan trazados mecanicos con re-
gistiros automdaticos (Benedict Cassen,
Los Angelles) .

Més tarce, Hal Anger (Cdlifornia)
ided un procedimiento grafico mds rapido y
fotografico iy se siguen desarrailando nuevos
métodos como el del detector autofluoros-
copico y el que utiliza un intensificador de
imagen de rayos X (Ter-Pogossian Camara)
y cdmaras pdlaroid y las gammagrafias a
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colores, Utilles por cuanto el ojo humano dis-

" tingue imdas la gama de otros colores que no

los el gris. (1)

La witilizadion de los mal llamados isé-
topos radioactivos se basa, en bidlogia y me-
diciina, en ila posibilidad de detectar, medir
y graficar las emisiones gamma provenien-
tes de sustancias introducidas en el organis-
mo y que tieren cierta afinidad electiva para
el drgano que se examina. (6), (7), (8),
(9)-.

Se hablla de un TRAZADOR cuando el
radiontcliido entra o formar pante integran-
te del 6rgano que se examiina v es metabo-
lizado vy se sujeta a los mismos cambios bio-
quimicos que las. sustancias no marcadas e
ingeridas con las comidas, por ejemplio.

Estie ies ell caso def | en el estudio de la
tiroides. ,

Se designan INDICADORES a flos ra-
diontdlidos que al acumularse en elemen-
tos celulares de un drganc, son detectables,
como ocunre con el 198 Au, que se deposita en
el sistema retioulchistiocitario hepdtico.

Las nadiaciones gamma emitidas por el

" tejido mercad a la presencia dell nadiondcli-

do TRAZADOR O INDICADOR, son capta-
das por un sistema deftector capaz de trans-
formar tlos rayos gamma en fotones, provo-
cando un ICENTELLEO como sucede al ser
dlicanzado un cristal de yoduro de sodio, por
un haz de raycs gamma.

Los FOTONES emitidos por el fendme-
no de CENTELLEO illegan al fotocdtodo de
un FOTOMULTIPLICADOR vy por efecto fo-
togtéatrico dan flugar a la emisidn de un
HAZ DE I'MPULSQOS (elecirones) que, €la-
boradcs por un dispositivo ellectronico, ac-
tan sobre un ELECTROIMAN que gobierna
un dispositive moartillonte mecdnico que
marca en ‘una hoja de papel trazos propor-
cionales en numero il de impulisos que- reci-
be que, como dijimos, y empleando el '3 |
fue aplicado desde 1951 para el estudio de
tircides por Ben Cassen.

Las dstecciones se redlizan poniendo
fijo el crisitiall centelileador o meceptor frente
ol tirocides, por ejemplo, o examinando
(scanning) madnualmente, desplazando el




receptar frente al dngano examinado y reu-
niendo llineas de ISOCOMPUTO o CONTA-
JE numéricamente aproximado o dgual y
conformando dreas de mayor o menor cap-
tacion, o computando ilos resultados del
scan.

Del procedimiento manual se ha ido
a! mecénico, al registro en cinta magnética
de llos impullsos al mismo tiempo que llegan
al martilllo que nos da el centellograma o
elabcrando llos datos registradores, obtenien-
do ‘con un aparato fotogrdfico registros que
permiten resalitar pormenorngs, o por. dispo-
sitivos especidles se permite que sobre el
papel y bajo el martillio se deslice una cinta
con ocho cdllones escogidos de acuerdo a la
intensidad de flios impulsos, por el martillo
inscriptor, '

Y hablando ya especificamente ‘de la
explloracién hepdtica, vamos a tratar del uso
de los radiondclidos en estudios gammagra-
ficos y en pruebas funciondles.

El examen del higado mediante el em-
pleo, no sdlamente en &l estudio de la mor-
fologia, de llas dimensiones y de lla situacion
de este drgano, sino también en el diagnds-
tico de llas neoplasias malignas primitivas y
secundarias, en llos abcesos hepdticos, en la
cirrosis, g equinocacosis, en fos hemangio-
mas hepditiicos y. en muchos ofras condicio-
nes patdlégicas (10) asi como en la eva-
fuacion de la quimicterapia defll cancer (11),

Enitire llos numerosos isétopos que pue-
dien utilizarse en esta investigacién se cuen-
tan el % Cu, e 7 Au, emisores de positrones;
el 9 Tc ooloidal, 9 Mo, 197 Hg (Neohydrin),
rcsa de bengala con el 181 | y el 198 Ay los
dos Glitimos de uso mds frecuente y de am-
plio emplieo clinico desde hace muchos afios.
También se utiliza €l Indjo.

El mosa de Bengdla marcado con el 13! 1,
administrado por via intravenosa a la dosis
de 5°-15° migrocuries, se une a las protei-
nas plasmdaticas y es extraido del torrente
ciroulatorio por ‘las células poligonafies del
higado vy rapidamente dlejado lluego por via
intestinalt, itanto que el examen debe co-
menzarse a llos 10 a 25 minutos de la intro-
duccidn intravenosa. La dosis absorbida por

el drgano es modesitia y no parece supenior a
0,94 rad. ' ‘

El amplleo del oro coloiidat (198 Au) re-
sulta mds practico parque, independiente
de la actividad del hepatociito, penmite su
utitlizacién incliuso en pacienties afectos de
ictericia y cirrosis, ya que el nadiondalido es
fijado por llas células del sistema rediculo-
histiocitanio. ‘

Se iintroduce el trazador por via intra-
venosa a fa dosis de 100 a 250 microcuries,
pero lia cantidad absorbida por el 6rgano os-
cila entre 4 v 10 rads. Un inconveniente
héhiase representado por la forma en que se
efeatda llo irrigacion del drgano; en efecto,
mientras ¢l dbulio derecho recibe lla- sangre
procedente de llos vasos mesenitéricos, el 16-
bullo izquierdo se irriga con sangre de ‘los va-
sos que fllegan del bazo con un contenido de
yodo radiactivo menor, ya que en parte ha
sido fijado jpoir dicho Grgano.

Muchas veces, contermporaneamente a
fa wvisudliizacidon del higado, se observa fia
presencia de lla imagen esplénica, fendmeno
achacable —segin algunos— al aumenito
de lla presién en la circulacion portal y se-
gun otros @ lla presencia de anastomiosis per-
tocavas y extrahepdticas. Mas, raramente el
fenémeno podria deberse a hiperfuncién o
hiperplasia dell sistema reticulloendotelial,

En lg centollografia hepdtica tienen
aceptacién tanto la sclucion propuesta por
Bascheteri (17), que emplea dos detectores
de centelleo contrapuestos vy de mavimiento
apareado, como-el método de registro a co-
fores,

Siempre existe el probliema de que es
imposiblle poner de manifiesto zonas frias
de didmealtro iinferior o dos centimetros, en
particuiar cuando ‘las lesiones asilentan en el
Iébulo derecho del higado, cuyo considera-
bz espesor cbsta mayormenite la demostira-
cidn . centeillografica, inchuso recurriendo al
artificio de redlizar a investigacion ccn el
pacienite en pasicién prona o en decdbito la-
tergl darecho..

Lo gammagrafia hepdtica nevelia tam-
bién anormalidades -cuands el hepatograma
no es homogéneo, o es muy diarc o muy firre-
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gular, demostrando —o pudiendo demos-
trar— falta de integridad en ffla funcién he-
pdtica.

Prronito Tos investigadores (12) se die-
ron cuenta de que con los nadicisétopos po-
dian estabilleicerse verdaderas pruebas de-
funcidén thepdtica, llegando a considerar all
scanning hepdtico como superior a toda otra
prueba de funciéon hepdtica, con menos del
2,5% de falsos positivos cuando se mani-
festaba anormall e indicando enfermedad
hepdtica localizada. A la fosfatasa dllca-
lina considerada casi tan sensittiva en Ya de-
tectacién d enfermeddd hepatica localliza-
da, se fe atribuye €l doble de fdllsas positivas.
Admitiendo que, a pesar de llo dicho ante-
rionmente, en las- enfermedades hepaticas
difusas. el scanning es mucho menos sensi-
ble que llas otras pruscbas hepdéticas emplea-
das. - (13)

Lo jproplio sucedié al utilizar el RB
181 | para distinguir ictericias quirirgicas de
las no quirdrglicas o clinicas, demostranido 1a
existencia o no de obstruccion biliar y el in-
dice de depuracidn del ccliorante de la san-
gre por accidn del higado.

Bl RB 81 | puede destacar {la indicacion
quirargica en un paciente Gctérico con nive-
les alltos o esttablles de bilirrubina sanguinea,
demostiranido lla permeabilidad del sistema
biliar. (14)

En el diagnéstico de cinrosis pontal, por
efemplo, lios fisdtopos nos ofrecen tres clases
de datos fundamentalles:

La fungidn vascular, o funcién celular
y la monfalogia, asi como lla funcidn excre-
toria biliar,

Se empllean, pues, la gammagrafia y
las pruebas de aclaramiento y doblle aclara-
miento. ‘

En lla prueba de aclaramiento o cromo-
diagndstica se administra RB 131 | (ds 20
a 25 microcuriies) €l que, como ya se ha di-
cho siendo vehiculizado por las proteinas
plasmditicas, se compportan como la bromo-
sulfaleina, siendo depurado  de lla sangre
metabolizado en el higado, fijado en la cé-
lula hepdtica, concentrado en eflla v @limi-
nado por llas bilis.

Por estar mancado, emite nayos gamma
y puede ser detectado desde el exterior a
través de un contdador de centelllzo que da
una representacion gréfica en forma de ung
curva quiz homallmenite presenta una brus-
ca subida que dura unos dos minutos, ‘cCo-
rrespondienites al periodo de diiucién en la
sangre y jpor eillo traduce la capacidad vas-
cular del higado.

Luego la. curva se aplana, all suavizarse,
subliendo mgenos verticalmente, Mlegando a
los 15 o 20 miinutos al mdximo de su altura,
parttie dell trazado que conresponde a la fija-
cién hepatocelular del rosa de bengala.

Después viene un segmento inectilineo
horizontal de 25 @ 30 minutos de duracion
y que nepresenita el equilibrio entre depura-
cién y eliminacién de)} medio colorante.

Al final, la curva desciende, descenso
que principia a ilos cuarenta y cinco minutos
de tha iniciacion de ila prueba o dnyeccion del
colorante v expresa la funcion eliminadora
bitiar.

En lla cirrosis portal, la primera  parte
de o curva es mas lenta vy breve, con dismi-
nucién dell ascenso en los primearos minutos
y representa la disminucién de la capacidad
vascular del higado (en 'las dliteraciones
vasculares grosenas) . ' ,

La segunda parte del segmento ascen-
dentz de lha curva también se lentifica y
acorta, expresando la disminucién de la ac-
tividad de la célula hepatica.

La deckinacion de la curva se retrasa y
expresa la depuracién lenta, consecuencia
de la insuficiencia hepatocelular,

La prueba muestra fundamentalmente
las alteraciones en la funcién de fia célula
hepdtica, siendo aplianada —ilia curva— con
el szgmento vertical corto, en ha cinrosis
portal.

El oro coloidal radiactivo (198 Au), ne-
caficamos, no se elimina como el mosa de
bengala que se metaboliza en el higado en
unos treinta minutos, Con él se determina
el volumen de sangre cinculante y se detec-
tan aln pequeRas insuficiencias circulato-
£ias.
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Se inyectan de 50 a 70 milicuries (o
mds) , intravenosamentie.  Se fija en las cé-
hilas de Kupffer exclusivamente, dando una
curva ascendente en la sangre tanto mayor,
cuanto mayor es la wvelocidad de secrecion
hepdatica.

En la cirrosis portal, por ejemplio, con
acentuado problema circulatorio, fa prueba
da resuiltados patoldgicos o anormailles fran-
cos.

La priueba de doblle aclanamiento utili-
za el adlioramiento dell 198 \Au que da datos
de tipo circulatorio asociado a la adminis-
tracién de un colorante que mide da funcidén
cellutiar del higado (B.S.P. o R.B. marcados) .
Cuando hay insuficiencia vasaulocelular he-
pdtica se puede determinar cual prepondera.
En ilas tesiones celulares incipientes se alar-
gan los tiempos de semiadlaramiento de
ambos coloranites.

Diviidiendo por este ltiempo de semi-
aclaramiento, o base dell logaritmo natunall,
i obtiene una constante K que indica la
cantidad de: “‘collorante’ que se aclara en un
miiniuto.

En los higados cardiacos se altera al

principio el sistema vascular y el vallor de K-

para el Au estd disminuido, siends normai
¢! del rosa de bengala, pero disminuye ade-
hante con la cronicidad dell proceso.

En los hepatitis, *hepatopatias celula-
res puras, el valor de K parg el Au es nor-
 mall, mientras que el del rojo de bengatlia es-
t& diisminuido.

En las cirrosis portales se -afectan am-
bos valores  disminuyendo, pues, porque se
asocian llas patologias tanto vascular como
la de la célula hepdtica. (15)

Ef Dr. O. Logiza en comunigcaciéon con-
junta con nosotros a lla Sociedad de Gastro-
enterologia, hace un afio, al analizar prue-
bas redlizadas en el Hospital Eugenio Espe-
jo 'en tesis por nosotros dirigida (16), (18)
afirma que * en su estiado actuall de desarro-
llo o prueba ide fa funcidn hepdtica con RB
181 | puelde sumiministrar datos cudliitattivos
y cuantitativos Utilles para ha vakoracion cli-
nica de 'a misma’’. La velocidad de absor-
cion dell collorante por las célulias hepdticas,

afirma, parece dar una buena valoracién de
la funcién de las célulias pdligonalles, pues
muestra que la pendiente de estas curvas se
reduce proporcionalmente all grado de lesidn
dsl higado por hepatitis y/o cirrosis hepd-
tica y desciende también en ‘las perturba-
ciones ‘hepdticas experimenitales causadas
por envenenamiento de los conejos por te-
tracloruro de carbono,

La aiitura maxima de fla curva de ab-
sorcidén parece estar relacionada con el na-
mero de célilas hepaticas en funcionamien-
tc normall.

""La interpretacién del plateau prollon-
gado después de la absorcién mdxima es
mas complidada, pues puede indicar que
existe ya sea un defecto en la funcion ex-
cretora de fa célula, una obstruccion parcial
de llos conductos biliares o una congestion
vascular y edema dell parénguima hepdtico
o combinaciornes de todos estos factores’.

Si lia pendiente de absorciéon y los va-
lones mdéximos son reducidos, es posiblle que
el retardo en la excrecién se deba a parcial
o total destruccion o llesidn primitiva de ‘las
células hepdticas. .

Si la vellocidad de absorcidn y el valor
maximo son normales, la excreciéon retar-
dada indicaria que los conductos billiares no
estdn complletamente abiertos.

En pressncia de wna ictericia aguda,
complleta, obstructiva, se muestra una cur-
va caracteristica de absorcién que con-
serva un plateau constante durante varios
minutos (mds de noventa) , que lincliuso tien-
de a ascender, lo que se manifiesta alin en
el traspaso de los valores al papel semilo-
gamnitmiico.

Er estos casos se debe medir lia activi-
dad hepdatica después de llas 24 horas de ad-
ministrado el ‘colorante radicactivo’, pues
si s2 logna demostrar en este ilapso la con-
servacion de los niveles de radiactividad, es
un dato que podria cdlificarse de patog-
nomoéhico 'de obstruccidon ccledociana total
aguda.

En sujetios normallies el higado debe que-
dar excento de colorante dentiro de llas cua-
tro o selis horas después de la inyeccion.
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Si a las seis horas llas concentraciones
sanguineas son despreciables (medida dei
T2 —tliempo medio— de aclaramiento
sanguineo dell colarante radiactivo) v los ni-
velles dlitos en el higado, tendriamos una en-
fermedad obstructiva aguda, pero si estdn
elevados ambos niveles (sangre e higado)
se demostraria un defecto primario de la
funcién de ‘las célulias hepdticas.

A princdipios del afio 1966 sugerimos all
entonces estudiante Sr. Eduardo Araque una
tesis de grado que la realizd bajo nuestra
direccion vy da del Dr. Lodgiza y la tituls:
“Emipleo del rojo de bengala radiactivo en
el diagnédstiico dell compromiso funicionall del
higado en hepatobiliopatias””. Se realiza-
ron velinte pruebas. (18)

Cinco pacientes normalles, s decir sin
problemias hepatobiliares;

dos en padientes con hepatitis aguda;
tnes ien poucﬁlelnit‘els con lh‘elp.a»ﬂilﬂils en fase
de recuperacidn;

cuatro en pacientes con lodlcumgultns

cinco en pacientes con obstruccion bi-

liar extrahepdtica; vy,

uno en paciente con-metamorfosis adi-

posa hepdatica.

La mayor parte de los casos, como el
ljlﬁlmo mencionado, tuvieron 'comprobacidn

histopatolégica.

Es de lamentar que coincidentalimente,
no se estudié ningin caso de cirrosis nutri-
oional que, como hemos demostrado en tres
trabajos que hemos dirigido, corresponden
aproximadamente a Un veinhe por diento de
los muertos .de hospital por cualquiera causa.

Se siguié a téonica habitudlmente em-
pleada (17), (19) y se utilizaron los equi-
pos del servicio de radioisétopos del Hospi-
tal Eugenio Espejo, nedlizandose un registro
grafico vy cailouldndose Tiempos de medio
aciaramiento, captacién mdxima y tiempo
medio de excrecién.

Presentamos a continuacion das grafi-
cas de ‘tres ejemplos tipicos:

Fig. 1.—Método de examen, colccacion del pa-
ciznte y deal equipo.
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DEPARTAMENTO DE RADIOISOTOROS
CASO 1 M.S. [ VI 66

CAPTACION MAXIMA! 26
TIEMPO MEDIO DE EXCREG(ON:82'

TIEMPO MEDIO DE ACLARAMIENTO! 13

Figs. 2 y 3.—Registro 'y calculos de los diversos
tiempos en un caso normal.
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DEPARTAMENTO DE RADIOISOTOROS

CASO 10 C.S. 25 VI &6

CARTACION MAXIMA: oo

TIEMPO MEDIO DE EXCREEION <=

TIEMPO MEDIO DE ACLARAMIENTO: 53

-

Figs. 4 y 5.—Registro de las curvas y cdilouos
de llos diversos tiempos en un caso de hepatitis
aguda.
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Departamento de Radicisotopos
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Figs. 6 y 7.—Registro de las curvas y célculos
de los diversos tiempos en un caso de obstruc-
cién biliar extrahepdtica.
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TIEMPO MEDIO DE EXCREEION Oo
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Figs. 8 y 9.—Curva y tiempos de un caso de
esteatosis marcada del higado. Son curvas ob-
servadas en lla cirrosis también.
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Fig. 10.—Gammagrafia de un hepatoma del
{6bulo hepdatico Derecho.
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