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UTILIDAD Y APLICACION CLINICA DE LA EXCRECION PULMONAR DE 14C02 EN 
ENFERMEDADES DEL APARATO DIGESTIVO 

INTRODUCCJ ON 
Charles Dodds demostr6 en 1920 que la excreción pulmonar--

de bióxido de carbono aumentaba después de la ingestión de los alimen 

tos y que la producción de C02 era diferente en algunos enfermos con 

padecimientos del tracto digestivo (1,2). Este es el principio en el 

cual se basan las nuevas pruebas de función respiratoria utilizando -

substancias radioactivas marcadas con 14C determinado en el aire es--

pirado 1 a can ti dad de 14C02, 

GENERALIDADES 

La presencia de 14C02 en el aire espirado después de la ad 

ministración de compuestos marcados con 14C indica que el metabolismo 

de dicha substancia ha ocurrido, Cuando el paso limitante en dicho -­

metabolismo es la absorción de la substancia radioactiva, la cuantif.i_ 

cación de 14CD2 en aire espirado después de la administración oral -­

de una substancia marcada con 14C dará información sobre la capacidad 

de absorción del tubo digestivo. En la misma forma, si el compuesto -

marcado es metabolizado unicamente por bacterias, la determinación de 

14C02 informará sobre la exposición de dicha substancia a enzimas baE_ 

terianas. Finalmente, si el paso limitante se encuentra en hígado,como 
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es el caso de la aminopirina marcada, la excreción pulmonar de 14C02 

después de su administración oral o parenteral, cuantificará directa­

mente la capacidad funcional del hígado, pudiendo además reflejar la 

~ integridad del organito donde se realiza dicho metabolismo en este 

caso los microsomas hepaticos (3). Asi, es posible evaluar de manera 

semicuantitativa tanto la absorción como el metabolismo de substancias 

marcadas con 14C y aplicarse en el diagnóstico de diversas enfermeda­

des del aparato digestivo. El siguiente trabajo tiene por objeto in-­

formar nuestra experiencia con la utilización de la prueba de aminopi_ 

rina en diferentes hepatopatías y colilglicina marcada en sujetos con 

diarrea crónica, malabsorción intestinal y esteatorrea. 

La utilización de;las pruebas respiratorias en Gastroente­

rologfa incluyen además, la evaluación y estudio de la esteatorrea, -

en este caso, el principio básico es la administraci6n oral de un tri 

glicérido marcado con 14C, el cual, para su absorción, requiere de la 

hidr6lisis de enzimas pancreaticas, La recuperación de 14C02 en el ai­

re espirado después de la administración de trioleina marcada con 14C 

proporciona información acerca de la capacidad digestiva de las enzi,, 

mas pancreáticas y de la absorción de grasas a nivel intesinal, ade"­

más de 1 a trio 1 ei na marcada, se han uti 1 iza do di versos tri gl i céridos 

de cadena larga como ác, palmitico-tripalmitina y gliceriltripalmi. 

tato, 

Es posible estudiar también, la absorción de carbohidra-. 

tos mediante métodos radioactivos, baste recordar que la fermentación 

de los azúcares se lleva a cabo en el colon por acción de enzimas baE_ 

terianas. La recuperación de C02 marcado después de la administración 
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de un azúcar marcado indicará que éste compuesto ha alcanzado el -

colon y ha sido fermentado por enzimas bacterianas sugiriendo --­

con ello una absorción inadecuada,este método se aplica, por ejemplo, 

en casos de intolerancia a la lactosa (6-7). 

Podemos concluir pues, que en el momento actual las pruebas 

de función res pi ratori a se ap 1 i can en Gastroentero 1 ogía en 3 campos 

principales: 

METO DO 

1.- El estudio de las esteatorreas y mala absorción intest.i, 

nal. 

2.- El estudio de la circulación enterohepática de sales 

billares. 

3.- Como nueva prueba de funcionamiento hepático. 

Los lineamientos generales de las pruebas de función resp.i, 

ratorla utilizando compuestos radioactivos son los mismos. Después de 

una noche de ayuno los enfermos reciben una dosis oral de 2.5 microcu­

ries de 14-C Amonopirina o Colilglicina marcada en una solución de Etanol 

al 10%. Las muestras de aire espirado se toman 2,4 y 6 horas después de 

la administración de la dosis del compuesto~ radioactivo. El aire espi 

rado se colecta en un vial de centelleo que contiene 1.5 ml. de hidróx.i. 

do de hiamina al lN, 1.5 ml de alcohol absoluto y una gota de timoftale.l 

na utilizada como marcador de referencia, los enfermos "soplan" a través 

de una pipeta Pasteur y el color azul del vial de centelleo se torna 

incoloro cuando la hianina haya atrapado cantidades equimolares de 

bioxído de carbono, este cambio de coloración se produce al disminuir 

el pH de la muestra.Se agregan entonces 10 ml. de "Aquasol" (líquido 

de centelleo) y la radioactividad se mide en un contador beta. Para 

determinar la cantidad de 14-C02 eliminado en una muestra respiratoria 
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se aplica la siguiente fórmula: 

Excreción acumulativa = dpm/mmol co2 X 100 X 9 KG t (hrs) 
(% dosis administrada) dpm administrados 

Los resultados se expresan como la proporción de 14-C02 
eliminado a las 2, 4 y/o 6 horas en relación a la cantidad de mate­

rial radioactivo proporcionado. Hemos demostrado previamente que una 

muestra tomada a 1 as 2 horas discrimina entre enfermos y sujetos 

sanos, por lo tanto, para la Aminopirina recolectamos una sola muestra 

a las 2 horas y para la Colilglicina a las 4 horas~tiempo en que la 

discriminación en cuanto a sanos y enfermos es mayor (Fig.1}. (1-3). 

TOXICIDAD. 

Pocos efectos tóxicos se han reportado con la administra­

ción oral de Aminopirina o Colilglicina marcada. La dosis máxima de 

radiaciones es de 0.4 m rads y ~sta es menor que la recibida por un 

sujeto que se somete a un estudio radiológico convencional. 

Por otro lado, se ha informado que con la administración 

crónica de Aminopirina puede ocurrir agranulocitosis, reportándose en 

1 de 40,000 enfermos. hasta ahora, no se han encontrado efectos cola . -
terales serios con la administración única de Aminopirina marcada (1). 
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INI'RODUCCION, 

VALORACION DE 1A PRUEBA DE 14-C AMINOPIRINA EN 

DIVERSAS ENFERMEDADES DEL HIMDO 

la deterrninaci6n de 14co2 en el aiTe expirado después de la administra­

ci6n de 1ll-C Aminopirina proporciona infonración cuantitativa de la función del 

sisterra enzimático oxidativo en los microsomas hepáticos, sitio en el cual ocu 

rre la N-Dimetilación de la droga (fig.1). los estudios clínicos roalizados en 

hllm3I1os inicialJrente por Hepner y Vesell en 1975 denost.-ran:in que estas llan\3 -

das "pruebas de aliento", administrando 14-C Aminopirina por vía oral constitu 

yen un estudio sensible y fácil de realizar que puede determinar cuantitativa­

rrente la funci6n microsorral en el h~gado. (1) Recientemente se han publicado -

diversos estudios que confinran la sensibilidad y especificidad de la prueba -

de Aminopirina cono un exarren que valora la función hepatocelular. (2-5). Esta 

prueba se encuentra persistentemente alterada en enfenros con di versas enfer­

rredades del hígado cono cirrosis, hepatitis aguda, neoplasia hepáticas, hepa­

titis alcohÓlica, hepatitis cr6nica activa y en algunos casos de cirrosis bi­

liar primaria. (6-9). En nuestro laboratorio henos denostrado previarrente que 

el exarren es anormal tanbién en los casos graves de absceso hepático amibia­

no. (10). 

· MATERIALY 'ME'TODOS. 

Se estudió a un grupo de enfenI))s con diversos padecimientos del híg!:!_ 

do que fueron vistos en la clínica de hígado tanto en consulta externa corro 

en los servicios de internación, 

En todos los casos, los grupos de enferrros se compararon con los re-



sultados obtenidos en 20 sujetos sa,nos que acepta!"On voluntariam2nte hacer 

este exiillBn y que constituyen el prupo control. 

HEPATOPATIA ALCOHOLICA. 

Este grupo estaba constituido de la siguiente forna; 

2.-

a.- 13 sujetos con alcoholisnp intenso con o sin alteraciones funciona 

les hepáticas que tenían biopsia del hígado normal. 

b.- 12 enfenros con lesión histológica de esteatosis hepática solanente 

c.- 8 enfenios ccn fibrosis hepática 

d.- 16 enfemos ccn hepatitis alcohólica, En la rrayor parte de ellos , 

el dia,cyióstico se hizo por biopsia exceptuando aquellos en quienes 

las alteraciones de la ccagulación eran de tal nagn:itud que impe­

dÍan hacer una biopsia hepática; en ellos, el diagnóstico se esta­

bleció en ba.ses clínicas, apoyado en estudios de laboratorio y ga­

binete, 

e,,- 46 enfel'.'llPs con cirrosis hepática, 25 de ellos con cirrosis com -

pensada y 21 con cirrosis descompensada. 

El diagnóstico de cirrosis se estableció 1 en todos irediante biopsia -

hepática. Se consideró como cirrosis compensada aquellos enfenros en quienes 

las pruebas funcionales hepáticas tradicionales se encontraban norwales o -

· bien tenían alteraciones mínirras. Los enferill'.ls con cirrosis descompensada -

constituyen el grupo de pacientes con insuficiencia hepática avanzada. 

HEPATOPATIAS CRONICAS SIN CIRROSIS Y NO RElACION/\l:VIS AL AU:OHOL. 

Este grupo qued6 integrado de la siguiente .forma: 

a.- 7 enfenros con hepatitis granulolll3.tosa 

b.- 9 cm cirrosis biliar prinaria 

c.- 6 con hepatitis cr6nica activa 

d, - 8 con hepatocarcin()JJ)3, 



CIRROSIS HEPATICA. 

Se estudiaron en :("orna inde¡;x=ndiente, enferrrps con cirrosis hepática 
. ' 

de diversa etiología incluyendo el alcoholisrro. Este grupo estuvo integrado -

por 49 enfenros con cirrosis compensada y 34 con cirrosis descompensada, 

ICTERICIA. 

Finallrente, se estudiaron 45 enfermos con ictericia, 15 de ellos con -

ictericia extrahepática y 30 con ictericia hepatocelular. 

TECNICA.-

El estudio se realizó en la forna habitual (1, 10). Brevemente, los p~ 

cientes se presentan en ayunas después de 12 horas de reposo. Se toma una nru~s 

tra del aliento a las 2 horas después de la administración oral de 1.5 ucuries 

de 14-C Aminopirina y se detennina la actividad específica de 14co2. 

RESULTADOS. 

lDs resultados se observan el las figuras 2, 3 14 y 5, En los enfenros -

con hepatopatía alcohólica se observa que la disminución en la eliminación -

pulrronar de 14-C Aminopirina está en relación directa al grado de la altera -

ción hepática documentado por biopsia (Fig. 2). 

lDs enf eilll'.ls con hepatopatías distintas de la cirrosis y que no son -

causadas por el consurro de alcohol muestran alteraciones :m:xleradas en la eli­

minación de 14-C hninopirina (Fig. 3). Estos renultados difieren en cierta -

forma de lo encontrado por otros autores ya que nuestros enfenros con cirro­

sis biliar primaria y hepatitis crónica activa sf tienen alteraciones signifi 

cativas en la prueba de aminopirina ( 8 ), 

En el grupo de enfernos con cirrosis tanto qlcohólica como debi.do a '" 

otros agentes etiológicos se observa una disminución estadÍsticamente signi-

ficativa en los enfernos con cirrosis compensada y descompensada respecto a 

los norrrales y una disminución igualmente significativa estadÍsticamente -
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entre ambos grupos con cirrosis. (Fig. 4) • 

Finamente, en los enfenros con ictericia se observa que la altera­

ción en la prueba. de Aminopir.ina es nás acentuada en los enferrros con icteri_. 

cia intrahepática que en los tienen ictericia, extrahepática cuando se compa.,­

ran con los sujetos nonnales (Fig, 5 ) , 

DISCUSION. 

Nuestros resultados son similares a los obtenidos por otros autores -

y confiman que los valores bajos en la eliminaci6n pulm:inar de 14-C Aminopi­

rina a las dos horas son característicos de diversos padecimientos hepatoce­

lulares (1-10). 

En los enferm:is alcohólicos, el grado de alteración de la prueba de 

Aminopirina está en relación al grado de lesión hepática derrostrada por biop­

sia • Esto apoya el hecho de que la prueba de Aminopirina como exairen de f~ 

ción hepática puede ser utilizado como valor pronóstioo en los enfenros con 

hepatopatía por alcohol. 

Resulta de interés observar que en el groupo de enfenn:JS con cirrosis 

del hÍgado la prueba se altera en forna importante aún en aquellos casos ccn 

cirrosis que nosotros llanmros compensada y que son pacientes en quiénes ·las 

pruebas tradicionales de funcionamiento hepático fueron no:rnru.es o. bien se­

encontraron ccn alteraciones núnimas. En forma característica, la prueba se 

alteró m3s en los enfernos con nayor grado de insuficiencia hepática (ci~ 

sis desco~ensada). 

En contra de lo que ha sido señalado por otros autor<!s nosotros en­

contra1ros alteraciones de la prueba de eliminaci6n pulmonar de 14-C Aminop!_ 

rina en enferrrps con cirrosis biliar prim3r,ía y en hepatitis CT'Ónica activa. 

Esta discr<!pancia puede deberse al hecho de que nuestros enfenros se encon­

traban en estacl1os avanzados de ambas hepatopatías cnSnicas. 
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Herros encontr11do , finalm:mte , a],teracioncs en la excreción pulmonar -

de Aminopirina en ictericia ohstructiva alterándose en 11\3.yor proporción en 

los enfernPs que tenían ictericia hepatocelular sobre aquellos que tenían -

obstrucci8n de las vÍas biliares extrahepáticas, 

Estos resultados confinran estudios previos que señalan que la prueba -

de 14-C Aminopirina es un procedimiento de gran utilidad corro examen de fun­

cionamiento hepático; es fácil de realizar, es sencillo en su metodología y 

es reproducible. Su sensibilidad es 11\3.yor del 90% para detectar insuficiencia 

hepática pero no es esper.ífico para hacer el diagnóstico diferencial entre las 

diversas hepatopatías. Finalmente, la prueba de aminopirina rrarcada tiene un 

alto valor pronóstioo en enfenios oon hepatopatía por alcohol y en aquellos -

con absceso hepático amibiano que están recibiendo el tratamiento específico. 

(6' 10· ) . 
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EXCRECI.ON PULMONAR DE 14-C02 DESPUES DE LA ADMINISTRACJON ORAL DE 

14-C COLILGLICINA 

INTRODUCCJON 

Los ácidos biliares son sintetizados en el hígado a partir 

del colesterol, conjugados con glicina o taurina, almacenados en la 

vesícula biliar y secretados al tubo digestivo en respuesta a los ali 

mentas. Se forman en e 1 hepatocito, dos sales bi 1 i ares primarias, e 1 

ácido cólico y el ácido quenodexosicólico.En intestino y por acción de 

enzimas bacterianas los ácidos biliares primarios son deconj ugados y 

de hidroxilados y se transforman en ácidos biliares secundarios, que 

junto con los ácidos biliares primarios se absorven en ileón terminal 

y colon y regresan al hepatocito, cerrando así la circulación entero­

hepática de sales biliares (1.2). 

Puesto que las enzimas bacterianas son las únicas capaces 

de deconjugar y descarboxilar los ácidos biliares primarios y transfor 

marlos a secundarios, la administración oral de un ácido biliar prima 

río marcado con arbono 14 en los grupos conjugados de glicina y la 

cuantificación posterior de 14-C02 en el aire espirado puede propor­

cionar información útil de la exposición de este ácido biliar a las 

enzimas bacterianas (Fig.l). Estas pruebas, se han aplicado con éxito 

para el estudio de los enfermos con mala absorción intestinal en los que 

se sospecha sobrepoblación bacteriana (3). 

MATERIAL·v·METODOS. 

Se administraron en la forma previamente descrita 2.5 mi­

crocuries de Colilglicina marcada a 4 sujetos sanos y 7 enfermos 
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quienes fueron ingresados al Instituto por diarrea crónica, esteatorrea 

y sospecha de síndrome de sobrepoblación bacteriana. Después de una no­

che de ayuno, los sujetos tomaron 2.5 microcuries de colilglicina mar-­

cada en la forma previamente señalada, las muestras de aire espirado se 

recolectaron a las 2,4 y 6 hrs. de iniciada la prueba. Los resultados -

se expresan como la proporcian (%) de 14C02 en relación a la dosis admi­

nistrada de 14C-colilglicina, el cálculo se hizo mediante la ffomula ya 

descrita (4), 

RESULTADOS 

Los resultados se muestran en la Tabla l. No encontramos dif! 

rencias entre la excreción de 14C02 a las 2 y 6 hrs. Pero si una clara­

distinción entre sanos y enfermos a las 4 hrs, El promedio de excreción 

en enfermos fue de 12.8±4,1% en comparación a 2.5~ 0.6% en sujetos sa-­

nos. 

COMENTARIOS 

Nuestros resultados indican que en los enfermos con diarrea -

crónica secundaria a un síndrome de sobrepoblación bacteriana o disfun-­

ción ileal, ocurre' una exposici6n mayor de colilglici.na ·marcada a las -

enzimas bacterianas y hay por lo tanto una mayor producción de 14C02. 

Los ácidos biliares son secretados por el hígado como con-­

juados de glicina o taurina. La deconjugación y dehidroxilación se lleva 

a cabo en la luz intestinal por biotransformaciónbacteriana condicionada 

casi exclusivamente por anaerobios que en sujetos sanos se encuentran -· 

unicamente en colon, debe pues considerarse que la deconjución y absorción 
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de ácidos biliares libres es función exclusiva de ileón terminal 

y colon (5-6). 

Aproximadamente el 75% de ácidos biliares conjugados 

con glicina se absorven como tales en cada ciclo de la circulación 

enterohepática mientras que, solo se reabsorven en forma libre el 

25%. El porcentaje de deconjugación es incrementado en 3 circuns­

tancias patológicas: a.- Cuando hay disfunción ileal y un porcen­

taje mayor de ácido biliar conjugado es expuesto en el colon a 

enzimas bacterianas. b.- En los casos de sobrepoblación bacteriana 

encontrándose anaerobios en partes proximales de intestino que con 

dicionan una mayor deconjugación de ácidos biliares primarios y 

c.- Cuando la circulación enterohepática está incrementada como en 

los pacientes sometidos a colecistectomía. 

El grado de deconjugación de ácidos biliares puede por lo 

tanto evaluarse midiendo la excreción pulmonar de 14-C02 después de 

la administración de una dosis total de 14-C Colilglicina. Una mayor 

cantidad de bióxido de carbono indicará una mayor deconjugación bac­

teriana y proporcionará información útil acerca de la exposición de 

los ácidos biliares a bacterias o bien de disfunción ileal;más aún, 

si se logra determinar la cantidad de bióxido de carbono marcado 

excretado en heces después de la administración de colilglicina 

marcada se puede hacer un diagnóstico diferencial entre un síndrome 

de sobrepoblación bacteriana o una mala absorción secundaria a dis­

función ileal, en el primer caso, la cantidad de bióxido de carbono 

espirado (después de 4 horas) es mayor mientras que en el segundo,· 

... , .. , .. ::. .'::, .. .... 



EXCRECION PULMONAR DE 14C-COLI L-GLI CINA * 

SANOS ENFERMOS 
n=4 n=7 

2 hrs. 2.2 ±. 0.4 NS 5.0 ~ 1.5 

4 hrs. 2.5 ~ 0.6 p<0.05 12.8+4.l 

6 hrs. 6.0 ±. 3.3 NS 21 .o ~ 8.4 

* LOS RESULTADOS SE EXPRESAN COMO EL PORCIENTO 
DE ELIMINACION. 

.•: 
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4. 
ESTA TESIS ftO DEBE 

SAllR DE LA 81BUOTECh 

la cantidad de bióxido dé carbono es pequeña no así la cantidad de 

éste en las evacuaciones. 

La utilidad y aplicación clínica de la prueba de Colilgli-

cina ha sido demostrada por nümerosos autores, nuestra experiencia es 

aún pequeña, .sin embargo, consideramos que es un estudio útil en la 

evaluación de enfermos con esteatorrea de origen intestinal en donde, 

puede hacerse un diagnóstico diferencial entre síndrome de sobrepobl.2. 

ción bacteriana y disfunción de ileón terminal. 

1 
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