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INTRODUCCION. 



Con alguna írecu~ncia IUt!len aparecer en la litera.tura médi-

ca, publlcac ionee que aumentan el número de loa ex,menea de la .. 

boratorio ya tur.latt?nte1. La tendencia es ir encontrando aquellas 

pruebas que reúnan 1 a máxima. prcclsi6n y exactitud y comparar 

reeultadol!I con lae ya en1nyadan. 

El preumto trabajo tlcnn como objt"to llevar a cabo una pru!. 

ba ba1ada en In funrl6n exr rotorn del hígado, con una nueva ouba 

tanela colorante llnmnda Verde de lndoclanlna, la cual ndem,111 de 

prcmentar h propiedad de aer eliminada única y cxcluaivamente 

por la celdllln hepátlcn, car.ecc de toxicidad y no produce reaccio 

nea alérgica.o eccundariae y posteriormente, comparar loa reaulta 

doa obtenlrlos con loe de la Hrornoeulíaleína que eo actualmente el 

colorante uoado para esta prueba en laboratorio de Gastroenterolo 

g(a de rutina. 

Sn conocen como pruehaa de !undonamlento hepático, aquella• 
, 

que determinan el e1tado !iaiol6glco del hígado, indicando en caao 

de dnflo, el mayor o menor grado de éste. 

El hígarlo es la glánrlula má.e voluminosa del organismo. Lo• 

dir1turbion metab6licoB que ee presentan en lao enfermedades hep&.-
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tlcaa, oon carRcte1·íutlcoa y pueden Rcrvir como dlagn6stic:o aud -

liar. Ln importancia de lna pruebas de funcionamiento hepático, 

i-eslde en dos razonen fundamental os: primera, en el gran número 

de !unciontil metab61icno deifcmpef'\adae por el hígado y segunda, 

en la frecuencia con que ec presentan las hcpatopatfaa. 

Eeta Tceio fue ren.lh:ada en el laboratorio de Gaetrocntorolo­

gfa del lnntltuto Nacional de la Nutdci6n, bajo la rrnperviai6n clín!_ 

ca de loo Srea. Dreo. Jeeúe Villaloboe Pérez y Jorge Ocaran:r.a 

Melero y de la Srta. Q. F. B. Celia G. Muftiz, Jefe de dicho labo -

ratorio; y con la acertada dirección de la Sra. Q. F. n. Araceli 

S'-11che11 de Corral. 

El aporto de enfermos ae obtuvo en dicha lnetituci6n, y a loa 

pacientes oe lee practicaron las pruebas de funcionamiento hepático 

cláaicaa y ae lee aHadi6 la que nos ocupará en este estudio. 
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• 
GENERALIDADES. 



Lao func ion,_. n h<'p:l tic :u1 puedf.'n o e r d n fl ific arfa e en 5 g rupoa: 

A. - Fu ne lorH'! ff e 1 re ul a torlae. 

B. - Funcionen Excr<'loran y Secretoras. 

C. - Fnnc ion ce Meta hól kas. 

n. - Funcionce de Protección y neointoxicaci6n. 

E. - Funciones llcmatológicas. 

y en ellae ne b,uan L1a Pn1ebaa de Funcion miento Hepático (l3). 

PRUEBAS DE r.:xcRECION nE COLORANTES. 

La excreción en ta bilis ch~ subetandaa cnnógenae y ex6genae, 

ca una función importante del hígado. Laa eubatancias cnd6gcnae 

como la Bilirrubina pueden ser inyectadas y utiliz,1rae como una 

medida de la func. ión cxc retor a. La prueba rle tole rancia a la Di -

lirruhina ha sido empleada, pero se usa menos que. laa prueba& 

con Bromosulfalefoa, Rosa de Bengala, Vcrcie de lndocianina y me 

dioe opacoe utilizados en la visualización rle los canales biliares y 

vcofcula billar (2?.), por laa com pl ic adonca inherentee que presen­

ta, y que además afectan loe resultados. 

V E:R DE DE IN DOC IAN IN A. 
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Ee un colorante de color verde lntenao, con peao molaculal" 

de 775 y cuya !6rmula empírica ee C H N
2
o

6
s

2
Na: muy soluble 

43 47 

en agua, pero lneatabl e en uoluci6n ncuorrn, carece de toxicidad y 

1u preparado comercial contieno 5 °lo de yoduro do sodio como con 

tamlnante, factor éaio que puede ecr notado Bi oubsecuentemente 

aon realhrndoo eetudloo de la funcl6n tiroidt!a. El uso del coloran 

te deapu6a de preparada la aoluci6n no debe retardarse debido al 

peligro de deterioro y contam lnación bacteria!. En estado de pol -

vo puede ser mantenido indefinidamente sin peligro de deecompoai-

cl6n (ZZ). Su nbsorci6n máxima de luz es de 780 mU en soluclo -

ne11 no proteica e y de 805 a 81 O m U en el plaem a. 

FORMULA DESARROLLADA. 
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en a1ua, pero ineata.ble en eoluci6n acuo111a, carece de toxicidad y 

zu preparado comercla.1 contiene 5 % de yoduro de oodio como con 

tamlnante, factor 6eto que puede raer notado ei oubeecucntemente 

aon realh1udos estudloe de la f'unci6n tiroidea.. El uso del coloran 

te deepuáo de prepnrnda la eoluci6n no debe retardarse debido al 

peligro de deterioro y contaminaci6n bacterial. En estado de pol -

vo puedo ser mantenido indefinidamente sin peligro de deecomposi-

cl6n (Z2). Su abeorci6n máxima de 1 t1z es de 780 m U en solucio -

nea no proteicas y de 805 a 81 O mU en el plaem a. 

FORMULA DESARROLLADA. 
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Sal u6rHcn anhidra dr.1 3, 3, 3 1
, 3 1 - tetra-mctil-1, l, l' -

di- (•-aulíobutil) - 4, 5, 4 1
, 5 1 

- dlbenzo - indotricarbocianina. 

A. - ESPECIFICACIONES QUlMICAS. 

1. - Materia Volntil. - La pérdida por Becado nl va.cío a 11 Oº 

por 15 horas, no ch•bc ser mayor de 6 %. 

Z. - Contenido de Yodo. - Al acr dctt)rmlnado en una mueotra 

prcvinn1entc oecada al vac(o en laa condiciones menciona­

das antcriorm ente, no dche presentar un contenido de yo -

do mayor de 8 %. 

3. - Producto comercial para la Clfnica. - Preacnta la miema 

indicación para contenido de yodo explicada anteriormente, 

Cada frasco de 25 n1~. deber~ contener de 22.5 u 27.5 

mg. lle polvo aeco, y lcB frascoa de 50 mg., dt1berán 

contener de 45 a 55 mg. de polvo seco. La pérdlda por 

aocado del polvo en r.l frasco, no debe ser mayor de 15 "/o 

(3). 

B. - .ESPECIFICACIONES BIOLOGICAS. 
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El producto debe aor 1utérll, libre de pi r6geno• y at6xico a 

laa do•l• recomendadas. Loa procerlimlcnton para laa prueba• de 

e•terllidad, pir6geno1 y acguridnd dcbcri(n aegulr 1011 requisito• de 

loa método• mugeridoa en la Farmacopea de 101 E1tadoa Unid:.a. 

(U. S. P.) 
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ANTF:C f:DF:N TJ;:s HISTORICOS. 

El Ver<le de hvlodanina (trkarbocianinn) fuo empleado por 

Fox y col. (6, 7, 19) en 1957 para m~dir el flujo sanguíneo y de-· 

tectar malformacionce cardfo.cae. !Ju rant~ oua risturHoa, observa 

ron qu~ oc eliminaba casi totalmente por la bilis, particularidad 

que fue certificada poetrrlormcnte por varioa autores (l. Z, 4, 5, 

11, 14); y que en loa primeros 10 minutos, Bt! elimina aproximad~ 

mente el 50% del colorante. 

F:n 1958, Whcelcr y c.ol. (17), por cetucHoa efectuados en pe­

rros encontraron que el Verde <ic Indocianina, en loe primeros 30 

minutos deepuéa de eu administración, presenta una concentración 

exponencial con reepecto al tiempo a difc rene ia de la Bromoeulfa-

leína cuya desaparición no ocurre en forma exponencial. Loe re-

eultadoe oblcnidoe sugieren que la distribución inicial del coloran-

te está 1 irn itada ex(l 110 ivarn ente al compartimiento va acular, por lo 

que cstoe autorNl pena:1ron qu~ dcap11éa de la inyección intraveno­

oa del colorantt:, {iotr~ fle urw rápida y totalmente a lae protefnaa 

del plasma. 

Esto foe corroborarlo en 1960 por Chcrrick y col. (5), loa 
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cuale11 uaan,fo como medio de comprobaci6n albúmina marcada con 

1 encontraron haetantc nimltltud en loe cnpcctros de abeorci6n 
131 

del rolorantc en el plaama y en una eoluci6n con albúmina, lo 

C"'Ual tndic:a que el Verde de lnrlocianina ec une en un pordento ma 

yor (95%) n la albúmina, y en menor proporci6n a las demáe pro-

t~ína1 plaom~ticae. Eoto impide al colorante emigrar del compa.!_ 

Umlf!nto lntravaecular, en donde se distribuye en forma uniforme, 

de ahí ee captndo rfi.plriam~ntc por lae células hepáticas para eer 

excretado posteriormente a través de la vía biliar. Esta excre -

cl6n se lleva a cabo en forma no conjugada, encontrándose la máxi 

ma concentracl6n biliar a loo IZO minutoe, apareciendo en la bilia 

a 101 8 minutos después de au inyección intravenosa, para deeapa-

recer después de un lapoo de 6 horas. 
• 

En el estudio efectuado por Wheeler (17), el colorante no •e 

encontr6 en la orina, y no presenta reabsorción en la luz intestl-

nal. lo que demuestra que no existe circulación entero-hepática del 

colorante excretado. F:eto fue confirmado por otroo autores (2, 5, 

9, 11), clemootrándoec adt•rná.o que se elimina completamente a tra-

vée de heces. 

En 1959 Leevy y col. (10), experimentaron con el Verde de In 
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doclnnlna paril valorar la func:i6n excretora del hÍRado en aujetoa 

hurnanoa, sr. encontró que para los sujetos norrnéllce r.l porclento 

de cleaaparldón plasmtltka l'!ra del 20% por minuto; en cambio, en 

paclcr.~ea con cirroeie heplltica ente porclento fue siempre menor. 

l'.-:n elite miomo alfo, Rappaport y col. (13), dcmueotran que el 

Verde rlc lndodanina no ec encuentra ni en orina, ni en l(quido e~ 

ínlorraquídoo y que lae conccntracionce en sangre arterial o vcno­

ua de lae extrcrnldadee, riflonca o pulmones son eemejantee, lo que 

demuestra que no co captado por loe tej!doa perif éricoe y que no 

tiene eliminación extra-hepática. También encontraron un porcicn-

to de ellminaci6n de 18. 1% por minuto en perros ancstceiadoe. 

En el afio de 1960 Wiegard y col. (18), observaron una pérdita 

exponencial del colorante en la circulación en loa primeros ZO mi­

nutos posteriores a eu administración; este estudio semejante- al 

efectuado por Whceler (l 7) en perros, fue llevado a cabo en eerea 

humanos. 

También en 1960 Rcemtama (1-l, 20), real iz6 investigaciones 

acerca del flujo de oangre hepático y de la función hepática, usan­

do Verde do lndodanina en sujetos normales y pacientes con cirro-
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Die hep,tlcR, encontrando una gran diferencia respecto al flujo sa~ 

guínr.o hepitlco de pndentce con cirrooio el cual, ce mucho más 

lento quo el de nujotoo normales; a.sí miamo, la proporcl6n de de­

aaparlci6n planmtitica del Verde do Indocia.nina ee más baja en pa­

cientes clrr6ticoo, que en oujctoa normnles en los cuales ea rela -

tlvnmente conatante. 

Charrick y col. (5), ya mencionados antoriormcn.tc, informan 

(y con elloB aatá.n de acuerdo todoa loe autor1.1s), que los resulta­

do• no difieren utUl2'nndo doels de O. 1 mg., O. 5 mg., l mg. y 2. 

mg. de Verde de Indoc ianina por kilo gr amo de pea o e orporal, y 

que no existe evidencia alguna ni en normaleo ni en pacientes con 

lnauficiencL1 hepática, de rcaccionee t6:dcas o .\lérgicas; ea máa, 

cuando el colorante ae ha extravasado ;1ccidentalrnentc en el sitio 

de la aplicaci6n, no oc presenta ningún fenómeno tieular de tipo 

irritativo. Ea to fue confirmado por nosotroa, ya que en nuestra ex.p!_ 

rienda no cncontrnmoe fen6mcnos apreciables de toxicidad. 

En Dicif'mbre dt: l 960, llunton y col. (8, 9), demoetraron que 

el et •nportnm icnto del V <lrde de Indo e: mina. en 1 a 1 infa hepática, 

difiere del de la Bilirrubiru\ y de la Bromosulfalcfna en la obotruc 

ci6n biliar, ya que la conccntraci6n del Verde de lndocia.nina en la 
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linfa hepática en casos de obstrucción biliar, nunca excede la con -

centraci6n de la del plasma y ce similar a la del colorante en la 

linfa intestinal. Por to que, la conccntraci6n linftítlca del coloran 

te parece depenrlcr de la concentraci6n plasm~tlca, ein reabaord6n 

o re1turgitad6n de hlliA, cnton hechos han perrnitido utilizar al Ve!_ 

de dn lndoclnnina en cnfornioa ictéricoo, ya que exiote una apa:ren­

t~ relaci6n invcroa cntr., la proporci6n de deoaparici6n del plasma 

y la Oilirrubina dirocta, lo que aupone que en la obetrucción biliar 

no exiote reabeorci6n del colorante. Eota propiedad ae fortalece 

ei tomamos en cuenta que la!'i determinacionee del Verde de Indo -

clanina se efectúan a loe l O minutoo de su aplicación, lapso en el 

cual oegún los informes de Whceler, Cherrick y el mismo Hunton 

entre otros, la reabsorción por otras vfao ce mínima. También 

encontraron en experiencias en 155 pacientes, que la proporci6n de 

desaparici6n plasmática del colorante era de 18 % por minuto como 

mínimo normal. En pcreonna que presentaban leei6n hepática, el 

porciento fue oicmprc menor a esta cifra. (18 x 1 o- 2 
o sea O. 18 

ml. de desaparición plasmática por minuto como mínimo, al multi 

plicar por l 00 para darlo en por e lento, re1tulta la cifra menciona -

da anteriormente de 18 % por minuto). 

A. R. Cooke y col. (4) en el af'lo de 1963, realizaron un eatu 
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dio riel Verrtc de lndocianlna r.n nujctoe normales y pacientes con 

1llíerf!ntce claeoe de p<lrlf!cimlrnton hcpfttkoA, admlnletrando como 

doals O, 1 mg. por ldlogramo dr p•~Bo corporal, y r.etablcciencio el 

m6torlo n At'!(tulr par;\ MJta clase de dclr.rmln.'lcionee; obteniendo nrn. 

yor porc.IC'nto do retcnci6n df'l colorante en todoa loe casos patoló-

1tkoe que <>l onr:ontrado en lon s11jrtoe normales. Arlf'm<~e, ne oh-

1arv6 que el colornntr. en rápldnrnf'ntc rr.mov!do de la circulacl6n; 

un 50o/c def'H\p:ncc!'! cfontro di) loo primeros 5 minutos y cieopuéa de 

10 m lnutoe, la. cantidad rem ancmtc ce ina lgnlflcante. 

Tomando en cuenta 1 a.e particular hladee ante e enunciadas, va~ 

rlos atttores han real izado d is tlntoe '~stud ioe con la finalidad de va 

torar al V crdo de lndocianina como prueba de funcionamiento hcp~ 

tlco o para medir el flujo sanguíneo ht,pático. Algunos (11, 16), han 

usado el método de Cooke y col. con ligeras modificaciones, obtee 

niendo en todoe loa trabajoo conclueionee eatiafactodas; rnuchoe 

afirman que ee una prueba más aeneiblc que la Bromoaulíale!na 

(15), y que da un menor número de falsas poeitivae en loe pacien­

tes ict"ricoa, lo que hn permitido inferir sea conaider .... da como una 

prueba útil para el cliagn6stic:o diferencial de las ictoricias. 

De to expuesto anteriormente se deduce que el Verde de Indo-
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clanina ee eatudl6 r!eedn dos puntos de vista diferentes: alguno• a~ 

tore• como Reemtama., Whecler, Leevy y Hunton, determinan el 

pordcnto de dooaparicl6n pl umáticn del colorarite; en cambio Che 

rrlck y Cooke lo determinan en relaci6n con la retencl6n del colo 

rante t";n el plasma. 

El prcecntc trabajo pert&nece a este aegundo grupo ya que p~ . 
rece tter que ee obtienen rctHtltadoo máo exactos, adem&o de ex-

preaarae éston ~n ln mioma forma quo lo8i obtenido&! con la Bromo 

eulíaleína, prueba con la cual ee está comparando el Verde de In-

docianina. 

PRUEBA DE LA BROMOSULFALEINA. 

La excreci6n de BromoeuHaleína ea una fund6n de las células 

parenquimatoene en condiciones normales. Cambios en la excre -

ci6n pueden oor manifeetacioneo de alteraci6n en la captacl6n o en 

el almacenamiento del colorante, o pueden indicar interferencia con 

la salida de bil ia. En pac ientco con obmtrucci6n del conducto bi -

liar común, ee retiene principalmente el colorante conjugado. 

Siguiendo la adm iniatraci6n intravenosa de Bromoeulfale!na, el 
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colorante se une a lne prot('!fnae del plaama. Al rededor del 80'1o 

ca captAdo de la oangre por el hígado, mientras que el reeto ea 

tomado por fuente& cxt ra -hepáticas. Normalmente cct'ca del Z% el!ll 

oxcretndo ~n la orina, pero en pacicntee con t'!nfcrmcdad nepática, 

haatn máa del 20% pucrlc oer cxc retado. Cantidadeo variables son 

tomarlas por el músculo, y trazas son encontradas en el tracto ga!_ 

trolnteotlna.l (2l). 

REACCIONES QUE SIGUEN A UNA INYECCION DE BROMOSUL­

FALElNA. 

Loa efectos t6xicoa siguientes a la administración de Bromo­

aulfaleína son pocos en número, pero han sido reportados en la 1i 

teraturn médica algunos casos de reacciones alérgicas, y en los 

pacientes con porciento elevado de Bromoeulíalefoa suele haber r!_ 

acciones de ecneibilización. Las reacciones sistémicas incluyen 

nauseas, vómito, vértigo, a focopee, reacciones pirogénicae retar­

dadas y reacciones nlérp,icaa moderadas como urticaria y asma. 

También oc han reportado reacciones anaHlácticao y en algunos ca 

sos hasta muerte (ZZ). 
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OESCRIPCION Y MANEJO DEL APARATO SPECTH.ONlC 20 PA-

RA LA DETERMlNAClON DF. VERDE: DE lNDOCIANINA. 

El colorímetro Spcctronic ZO de Bausch & Lornb requiere ce!_ 

dillaa ele hnjo cooto qur. cubren pradicamcntr. un rango de longitud 

ele onda de 330 a 6?.5 mlJ. El uoo de un filtro y la eubetitución 

del folol11ho tipo por un fototubo aeneiblu infrarrojo, permite lcctu 

raa en la regi6n de 625 a 975 mU. 

El aparato está provisto de un botón control de la. longitud de 

onda y una escala de la misma. calibra.da en divioioncs de 5 on 5 

mU; un eoportc plántico p;ua. las celdillas que tiene una bicagra en 

la parte superior ele la abertura; un indicador rojo que brilla cua~ 

do ~1 aparato '._;slá encendido y dos eecalaa, la ellperior que da le~ 

tur:".s en <tfc, de tranemitancia y la inferior, que las da en absorban 

cia. La escala ilustra. la relación entre absorbancia y 0
:, de trans 

m itancia (l Z). 

A: w log. T = log. (-1-?-/)-) 

PRINCIPIOS DE OPERACION. 
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La luz blanca. emitida por la lámpara de tungateno e111 concen-

trada por la lente de campo a la lente objetiva, para aer enfocada 

•obre la rejilla de difracción en tal forma que la 1 uz de una banda 

deeeada de 20 mU pasa a travén de la salida de la ranura deapué11 

de aer reflejada p')r la rejilla. 

La rejilla de diíracci6n ea una réplica con 600 lineaa por mm. 

exactamente diatTibuidaa. La luz blanca que incide en la rejilla, 

ea diaperaada en un abanico de rayos o espectro, que va de 330 a 

975 mU. Eete abanico de rayos es reflejado sobre una pantalla 

que tiene una ranura de salida cortada dentro de ella. Girando el 

bot6n que controla la leva rle la longitud de onda, la rejilla se vol-

tea de modo que la banda de luz deoeada pase a través de la ranu-

ra dentro de la eoluci6n de la muestra. 

16 -



Cualqule!' lu• no abaorblda por la aolucl6n de la rnue1tra, i~ 

clde en el fototubo, donde la lntenaldad de la luE tranamltlda ea 

convertida en una aenal eléctrica indicada aobre la escala. 

En el Spectronlc ?.O Modelo Modificado, el voltaje que paaa a 

la támpa.rn cotfi regulado por medio de un fototubo de referencia, 

alendo naturalmente m~a cmtabh. 1;;1 ventl111dor construido dentro 

del compa!'tlmlento de ln mucetra, eotabillma la temperatura (lZ). 

INSTRUCCIONES DE MANEJO (lZ). 

1. - Regulaci6n de voltaje. 

2. - Encendido del aparato. 

3. - Lavndo de lao celdillas. 

4. - Llavar a O % de trannmltancla. 

S. - Llevar a 100 "lo de t ranam ilancia. 

6. - Comprobación del O y 100 % de tran1mltancia. 

7. - Lectura de la mueotrn. 

8. - Comprobación del equipo: 

a. - Reg resl6n del amperímetro. 

b. - Apagado del aparato. 

- l 7 -



MATERIAL Y METOOO. 



MATERIAL. 

Eapectofot6metro Spectronic 20 de J3auech & Lo1nb. 

Pipeta de 6 Lambdas, 

J er l ngao de 1 O e e. y agujas e atérU es. 

Tubon de centrífuga y tubos de ensaye. 

Centríf'ugne. 

Gradillno. 

o 
Baflo de María. a 3 7 C. 

Cron6metro. 

Pipetas. 

Verde de lndocis.nina, - Su nombre comercial ea Cardio -

Green. En un colorante distribuido por HYNSON, WESTCOTT & 

DUNNING, INC. Baltimorc, Maryland 21201. Se presenta en for -

ma de polvo de color verde intenso brillante, en frascos ámpula 

de ZS mg. acompafiado de doe ampolletas de l O ml. cada una. de 

solvente acuoeo estéril. Para preparar la ooluci6n inyectable, ae 

diauelve el contenido del ír<HJco ámpulil en l Z. 5 rnl. de eolvente, 

reaultando una concentracl6n de 2 mg. de colorante por cnda ml, 

de eolud6n. Ln dos ie inyectada ea do O. 1 mg. por kilogramo de 

peso corporal. Una vez preparada la diluci6n, debe uoarse el mis 

mo día, ya que el colorante en eoluci6n ea muy ineotable. 
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METODO. 

l. - Una vez que el paciente se encuentra en ayunas y prep~ 

rada la dituci6n del Vr.rdc de lndocianina como ee expl!_ 

c6 anlcriormf!ntc, or toman por V(•nopunci6n 8 ml. de 

aangre, la cual ec pasa inmediatamente a un tubo de cen 

trííugn cuidando du que rcebaln lentamente por lae pare­

des del tubo para evitar que ae produzca hem6liaie. Es 

te tubo ee f,tula como muestra "A". 

z. - Sin retirar la aguja, mediante cambio de jeringa, se in­

yecta la cantidad de colorante previamente calculada se­

g6n ,.¡ peso del paciente, esto ea 0.1 mg. por kilogramo 

de p so. 

3. - En el momento en que se termina de inyectar el colo -

rante ee cronometran 10 minutos, y transcurridos ~stos, 

oc toma una mwva muestra de sangre (8 ml. ) del brazo 

r.ontrnl'io al dt! la inyccci6n; esta muestra se titula como 

"B". 

4. _ Se llevan las muestras al bal'l.o de agua a 37°C. para que 

- 19 -



•e retraiga el cotlgul o formado, y una vez logrado '•to, 

•e c.,ntrifognn y ae er.para el auero completamente libre 

del paqu~tt> (illobulAr. Se miden 3 ml. de cada uno de 

loa aueros, y ae rotulan de la misma forma con que ae 

hizo con lnn muentraa de sangre. 

5, - Para preparar el patr6n, ee miden 3 ml. de un euero 

normal y ee 1 e ag rcgan 6 Lambdas de una soluci6n de 

Verde de lndocianina de 1 mg. por ml. Este patr6n se 

prepara cada vez que ee usa un lote diferente de colo -

rante. 

6. - Loe sueroo "A" y "B", así como el patr6n, aon leídos 

de inmediato en el Eepectofot6metro a 810 mU. El sue­

ro "A" ee toma como blanco y la lectura del suero "B" 

será debida a la cantidad de colorante retenido en la cir 

culaci6n; ca decir, la que no fue captada por la celdilla 

hep~tica. 

El m~todo u1:fado en nuestro trabajo es el propuesto por Cooke 

y col. (4) con ciertas modificaciones de las cuales hablaremos en 

el capítulo correspondiente a loa reaultadoo obtenidos; la f6rmula 

• zo M 



ueada para calcular el pordcnlo do rctcnci6n del colorante en ta 

drculad6n oe tambl6n la uaada por el mismo autor en sue traba.-

jo• aobre Verde dt':' Inrtodnninn. 

La f6rmula ca ln. aiguiente: 

o¡, de rctenc i6n U - A X 100 
S - A 

En donde: 

B = "/o de tranemitancia df.,1 auero del ejemplo "B", o eea 

la mueetra tomada 10 minutos después de la inyec -

dón ~el colorante. 

A: 'Yo de tranamitanda del suero del ejemplo "A", o sea 

la '.11Ucetra tomada antes de inyectar el colorante. 

S = % rle tranemilancia del patr6n. 

Como en nuestro caso con la muestra "A" se lleva a 100 % 

de tranamitancia, la lectura <le la muestra "B" se toma directamen 

te puesto que la diferencia entre las dos lecturas ya está dada por 

el aparato. 

El patr6n ne prepara con 6 Lambdas de una soluci6n de colo-
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ranto do 1 mg. por ml. P-n 1 ml. do un nuoro normal, como ee 

dijo en línean anterlorcn. porq\ln onto ruproe"nta una dlluc16n de 

l /50) • ln C\Utl ª" hi6r lcan1t'rnto la concentración dt<:l co1oranto en la 

sangre del pndentc r.n un tiempo dotcrminndo, praaumien~o un va 

lumen plaamtttlco de 50. l kilogramo de peeo. 

MA.TERlAL HUMANO. 

Se estudia.ron 90 caeos cl!nicoe que fueron divididos en doa 

grupo•: 

a) Normalca: 30 caeos. 

b) Pato16gkoa: 60 casos. 

Para llevar a cabo 1n oclecci6n de loe normales se exigi6 la 

ausencia de evidencias de lesi6n hepática., antecedentes negativoe 

de hepatopat(ae e ictericia, alcoholiemo y deanutrici6n negativos, 

ein enfermedad actual y retenci6n de Bromoeulfaleína dentro de l! 

mlteo normalcn; 18 fueron del 1rnxo masculino y 12 del femenino, 

sus edadco fluctuaron entre los l<J y 50 aftoa de edad y sus pesos 

oecllaron entre 47 y 81 kilograrnoo. 

El diagn6stico de los caaoa pato16gicoe se llevó a cabo a tra 
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v'• dt\1 oatud lo el ínlco, prueb:\s de funcionamiento he~tico y eah!_ 

dio& de Rnhhrnlc; en ln. rnnyor(n do clloa se cerUHc6 el diagn611Jti-

co por medio del eehidio hintopatol6nico, o bien por la. informa -

cl6n obtonlda durnnt~ lan intervcnclonce qu!r<írglcaa. 

F.::ate grupo se eubdhddl6, de acuerdo con el diagn6atico, de 

la siguiente mnnern: 

l .. - Cirrosis hc~tica 

z. - Hepatitis 

3. - Aboccoo hcp:Ítico .ílmibi.ano 

4. - Ointinton padecimientos 

hcp~ticos y cxtra-la,p1{ticoa 
TOTAL 

- Z3 -

38 casos 

6 casos 
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RESULTADOS OBTENIDOS. 
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GRUPO DE LOS NORMALES. 

Gamo B. S. V. I. 
N6mero Sexo Edad Pee o % Ret. % Ret. 

l F Zl 56. 5 1. o s. 07 
2 F 25 47. 3 1. o 6. 74 
3 M 44 68. o 1. 5 5. 78 
4 M 22. 66. z z. 5 3. 01 
5 F ll so.6 z. s 3.46 
6 F l4 56. z z. 5 3. 69 

7 F Z3 48. 5 z. 5 3. 69 
8 F 19 49.0 z. 5 5. 78 

9 M 27 10.0 z. 5 6. Z6 

10 M 31 62.. 5 z. 5 6. 50 

11 f' 2.2 57. 7 z. 5 6. 50 

12 M 39 64.0 z. 5 6. 50 

13 M 26 56. 5 3. 5 o.42 
!4 F 29 58. 7 3.5 o. 84 
15 F' 29 so. 2 3. 5 s. 07 

16 M 23 61. o 3. 5 9. 00 

17 M 29 81 .. o 3. 5 11.10 

18 F 24 47. z 4.0 8. 24 

19 M Z6 75. o 4.0 13.35 

20 F 2.3 53. o 4. o 14. 20 

21 M 27 55. 5 4.5 5. 30 

Z2 F 25 47e O 4. 5 s. 30 

2.3 M 26 58. o 4. 5 1. 98 

24 M 27 73. 8 s.o l. 69 

25 M 38 67.0 5.0 l. 69 

2.6 M Z4 69. o s. o z. 79 

27 M 30 75. 5 s. o 7. 73 

za M Z3 65. o 5. o 1o.30 

2.9 M 37 76. o s. o 1º·80 

30 M 3 2. 74. 5 s. o 10. 90 
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GRUPO l. 

CIRROSIS HEPATICA. 

ecuo n. s. V.L 
Ndmero Sexo Edad Peso Ofo Ret. o/o Ret. 

t M 4Z 55.0 z. 5 45. 41 
z F 53 37. 2 6. o 6. 74 
3 F 49 37. o 6. o 9. 50 
4 M 50 7Z.O 11. o l z. 21 
5 M 46 51. 8 11. o 18. sz 
6 M "61 59.0 14. 5 16. 31 

7 M 35 54.6 16. o 31. 70 

8 Ji" 43 57. o 17. 5 19. 51 

9 F 48 60.0 Zl. O 17. 88 

10 M 46 68. o Zl.5 28. 77 

11 F 55 47. 3 Zl. 5 35. 08 

12 F 50 57. 7 zz.s 17. 25 

13 M 50 61. o z2.s za. 39 

14' F zs sz. 7 23.0 28. 73 

15 ¡;~ 40 sz.s zs. 3 10 .. 50 

16 M 56 60.5 zs. 6 30. 01 

17 F 42 48. o 30.0 Z7. 95 

18 M 50 82. 3 30. o 46. 61 

19 M 39 61.1 31.0 Z6. 74 

20 M 33 57. o 31.0 30. 87 

21 F 45 47. 7 34.0 35.56 

zz M 1 6 62.Z 35. o 3Z. 21 

23 F 35 65. 7 37. o 36. 99 

24 M 33 71. o 37. 5 38. 40 
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Ca a o B. S. V. I. 
Número Sexo Edad Peno % Ret. "lo Ret. 

25 M 71 64.5 38. o 30. 01 
26 M Z8 so.o 38. o 40.15 
l.1 F 4l 37. 5 39. o 33.40 
28 M 45 61. o 39. o 39.10 
29 F 19 51.3 39. 5 Z7. 95 
30 M 37 60,0 40.0 39.50 
31 M 39 56. 6 46. o 26. 74 
3l M 43 54,0 4·6. z 39.ZO 
33 M 43 69.2 47. o 49.30 
34 M 6Z 99.8 so. o 63. 86 

35 M 51 78. o 53.0 4Z. 44 

36 F 23 57. o 60. o 41.30 
37 M 44 52. o 60. 5 39.57 

38 F 44 10.0 6Z. O 24. 63 
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GRUPO II. 

HEPATITIS. 

Ca.so B.S. V. I. 
Número Sexo Edad Peno % Ret. °lo Ret. 

1 F 68 51. 8 7. o lZ. 63 
z F 70 57. o rs. s 19.50 
3 M 36 54.0 zo.o Z4.80 
4 F 30 55.0 22.0 18. 00 
5 F 24 62. o 54.5 19. 1 o 
6 M Z9 56. z 90. 5 46. 08 
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GRUPO III. 

ABSCESO HEPATICO AMIBIANO. 

Gamo B.S. V. I. 
Ndmero Sexo Edad Peso % Ret. % Ret. 

i . M 32 55.5 i. o 3. 69 
z M 45 64.0 z. 5 1. 61 
3 M 51 67. 5 13. 5 llo 67 
4 M 43 5 7. l 1 7. 5 1 o. 80 
5 M 4Z 4Z. Z Zl. O Z4.44 
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GRUPO IV. 

DlSTlNTOS PADECIMIENTOS 

HEPATICOS Y EXTRA-HEPATICOS. 

Ca a o B.S. V. L. 
Ndmero Sexo Edad Peso % Ret. 'º Ret • 

• i 49 M 63.3 3.5 3.46 
2 M 34 45. 4 3.5 4. oz 
3 M 47 ss. o 8. 5 z. 90 
4 M 57 94. o 8. s 6. 50 
s F 36 41. 6 11. o 5. 02 
6 M 56 71. 6 14. 6 32. 69 

, 1 M 61 77. 6 15.5 8. 24 
' , 

8 M 44 76. 5 41. o 17. 88 , 
9 M 67 44 .. s SS.O 24. 80 

10 M 43 ss. 3 71. o 38~ 52 

11 M 47 60. s 71. o 57. 55 

) 

•A 
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':RO DE 
SQS. DIAGNOSTICO. 

2 CAl'llCER DE HIGADO 

1 

2 

CASOS /'JOS.. 7 Y 9 

PDRFllUA HEPA TICA 
CASO NO S 

COLEDOCOLITIASIS 

CASOS NOS 8Y11 

2 COLECISTITIS LIT/AS/CA 

GASOS NOS ' Y 1 

1 PANCREAT/TIS CRONICA 

CASO NO 2 

35.15 

~; s > 1i 1 11 • o 
5.02 

f < < < < < < < < < < , < < < < < < < e d" < < e 37.71 

') 
~- CANCER DE PANGRE As L > > > , J > > > > > J > > > > , > , > > > > 1 I ,2.1 

1 

CASOS NOS 6 Y 10 

DESNU TRIGION 

CASO NO 3 
17 , .. ' B. 5 

2.9 

% BROMO (s.s.J[.:J % VERDE (v.t)fí7//J 

5,. 



VALORES F.S1'A.Ots11COS EN EL METODO DF.L VERDE DE IN­

OOClANINA. 

a. - Exact ltud 

b. - Prech t6n 

c. - Promedio 

d. - De.,vi.:lci6n Upo 

e. - V ar ianci \ 

f. - Valoree Normale• 

a.· EXACTITUD. 

Hay va.r las ma.nera• de determinar la exactitud de un mfitodo; 

ain embargo el m1e usa.do es el que utiliza los reuultadoa compa-

rativoa entre el mfltodo que se trata de proponer y aquel que ya 

eaU. eatablecido y aprobado por la pr~ctica; en nuettro caao se 

comparan loe :"e8ultadoa con la Bromoaulfale!na. (Zl). 

b. - PRECISION. 

La precle16n ae uaa para designar si un m6todo es reproduc!_ 



ble; el decir quo el miemo 
suero por el mlumo método debe dar 

rcaultadoa lRunl ea o 6 r.on unl\ vnrlad n máxima de O. z en cate ca 

•o (7.l). 

c.· PROMEOJO. 

Número <lo t"UftOB normales: 30 

Valot' promedio o media nt'itméUca de loa resultado•: 6, 32 

En todon eatoe C'.lUJO& la Bromoeulfaleína reeult6 normal. 

d.· DESVIACION TJPO. 

n. tipo~6 J -Z..=~06..e ... o._v ... 1;;.;· ª:..:S.-i~2~n::.i.es..lloi:..z __ 

(n - 1 ) 

La í6rmula especifica que cada deeviaci6n se eleva al cuadra 

do y la •urna de éstas ea el numerador. 

n - 1 ee el número de casos meno111 uno, ya que según laa le 

yee de cambio eetaci!stico ee sabe que escogiendo 10 objetos. uno 

cada vez, hay una probabilidad rlc equivocación, por lo que ae ea-

cogon 9. El número de veceo que se escogen se llaman eotadieti-

... ' - , 1 -



e amente "grado• de 1 lbcrtnd", comdnmante ac hnbla de "probabill-

dad de error" (ll ). 

ClllO V. l. 
Ndmero H. e 11 ult ado Promedio l) l'H'.I V iil ci 6 ll na •v lac l6n z 

l 5.07 (>. J l l. l5 l. 56 
l 6. 74 6. 32 0.4Z º· l 7 
3 5. 78 6. 32 0.54 O.Z9 
4 3. 01 6, 3Z 3. 31 10.95 
5 3. 46 6.3Z 2. 86 8.17 
6 3.69 6. 3Z z. 63 6. 91 
7 3. 69 6.3Z z. 63 6. 91 
8 5. 78 6. 3Z o. 54 O.Z9 
9 6. Zl:i 6. 3Z 0.06 0.0036 

10 6.50 6. 32 o. 18 0.03 

11 6. 50 6. 3Z o.18 o. o~ 
12 6. 50 6. 3Z o.18 0.03 

13 O. •1Z 6.32 5.90 34. 81 

14 o. 84 6. 32 s. 48 lO. 03 

15 5. 07 6. 3Z 1. Z5 l. 56 

16 9.00 6.32 z. 68 7. 18 

17 l l. 1 o 6. 3Z 4.78 zz. 84 

18 a. z4 6. 3Z 1. 92 3.68 

19 13. 35 6. 3Z 7. 03 49.42 

20 14. lO 6. 32 7. 88 6Z,09 

Zl 5. 30 6. 32 l. oz 1.04 

zz s. 30 6. 32 l. oz 1.04 

23 7. 98 6. 3Z l. 6{> z. 75 

Z4 1. 69 6.3Z 4. 63 Zl. 43 

zs 1. 69 6. 3Z 4. 63 21. 43 

26 z. 79 6. 32 3. 53 12. 46 

Z7 7. 73 6. 3Z 1. 41 l. 98 

28 l O. JO 6. 3Z 3.98 15. 84 

29 1 o. 80 6. 3Z 4.48 Z0.07 

30 1o.90 6.3Z 4.58 zo. 97 

º· tipo,. 6 = ~ =F"!: 3.56 
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e ... VARIANCIA. 

06 Upo a 6 = ~ Varianda 

6 2
:: Vatla.ncla. 

l 2. 67 :: Variancla 

La varlancia no& di.t los valore• m'• sutile1 11in introducci6n 

de error apreciable. 

l. - VALORES NORMALES. 

Tomando en cuonta loa reaultados de loa incisos anteriores, 

lle llega a loa valorea siguientes: 

Promedio aritmgtico: 6. 32 

Deeviac i6n tipo: ± 3. 56 

Vari9.ncln: 12. 67 

Valorea Normales: O a 10 '°de retenci6n 

Loa valores m'e elevados del 1 O% de retenci6n los excluye 

la curva de Gauso, recordando que ei un paciente da valorea de 
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retancl6n aupertore1 a enta cifra y cHnlcamente e•t' en condlclo-

na• normal ea, ea decir objt1tlvamente no preaenta ninguna patolo • 

¡Ía hép,tlca, put!de tratarae de loa valoren elevado& que HI excl!_ 

ye ron. 
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MODJFICACIONE;S QUE SE LE HICIERON AL METODO. 

En el m'todo propuesto por Cookc y col., ae utiliz6 el ~•pe~ 
,·•,: 

tofot6metro ffF:CK~iAN DU a 810 mU, mientra1 que en el nueatro 

U! utUl2.a al SPECTRONIC 20 de Dauach & Lomb a la misma ton-

gltud de ondn.. 

En el m6todo orlginal ae haca un pntr6n para cada muestra, 

mlentr1u quf! en el preoentc trabajo, teniendo en cuenta que las V!_ 

riacioneo se preocntan n6to en loteo diferentes del colorante, oe 

hace un patr6n por cada lote, comprob~ndolo peri6dicamente. De 

t rea loteo de colorante utilizados. s6lo hubo una diferencia peque-

ft(aima entre ellos; doe resultaron sin variaci6n y en el tercero'!.. 

ta fue de (O. 087) con respecto a las anteriores, previo cambio de 

% de trana1.1itancia a n.o. 

Cooke y col. utilizan agua para el blanco y luego, verifican 

las lecturas de lae muestras de suero "A" y "B" obteniendo la di 

ferencia entre la.a doa lecturas al aplicar la f6rmula para el % de 

rete ne i6n; en cambio no a otros utilizamofl como blanco el ouero de 

la muestra 11 A" y la lectura de la muestra "B" por consiguiente, 

aa utiliza en la f6rmula directamente. Lo mismo se hace con el 
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patr6n. 

Nueetrru tecturaa fueron realhcadae en 1o de tran1mitancia y 
. ' ;~ 

no en D. o. como en et trabajo de referencia, por conniderar que 

eata eacala ca menon exacta que la primera. y puede proporcionar 

mayorea errorea de cl'1cuto. 
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COMENTARIO. 



E:t 11no\ll1tht dr. loa reaultArion obtcr11..1 08 '' nol!I permite concluir 

de arut'!r<io con r.1 conoenBo general, que el Verde de Indoclanina 

ee una prur.ba '''-' funcionAmiento hepático capaz de manifestar in-

eufklcncln.n ht'.'p:ltlcnn rti11C"rrtne y valorar en forma acertada, el 

R rndo di:' lnrrnflc-1.-ncia rn lao hepatopatfa .. ,.. 0 n -1,.,.n: 0 t d ... , •J·~" accn ua o. Ea 

tr. rar.onaml~nto nr. hana en loe reeultadoe obtenidos al efectuar -el 

cntudlo comparativo con la l\romoeul!aleÍna. 

En lo& cn&oa "normales", nuestro porciento máa elevado de 

retenci6n qued6 eetahleddo en 10 "/e, habiéndose eliminado loe valo 

Hay que hacer notar que de la mle-

rtttl milnr.ra, oc acuerdo con la curva de Gauee, se excluyeron los 

"normaleo" con cifra e r:le B romooulfal eína m~e elevada a de lafl ya 

conocldaa como normalee, en eetoa caeos el Verde de Indocianina 

también se r.ncontr6 elevado rfc acuerdo con nuestra cifra obtenida 

como normal. Cooke y col. mencionan como cifra normal máxi • 

ma 20 %. 0 e ea una <1 ife rencia de 10 % sobre la nuestra, para lo 

cual no encontramos cxpl icaci6n. 

En ln mayoría de los casos patológicos, se observa que loa 

resultados con loo doe colorantes cmpleadoo fueron sensiblemente 

iRualee, tal y como lo rternuestran lae gráficas 3, 4 y 5 ya que 

"t., - _, . 



en los pnc ienteft con e irroai11 con hepatltl i 
• • a e n colangitis y con 

nbaceao h~p:(tico amibiano, n6lo existi~ 
o una discrepancia de o. 66%, 

l. 86'1~ y O. 54% rcopcctivamentc. 

Low promcdion dr. porchmto de retcnci6n en toa dif'erentea 

grupoe de paclr.nt~n cotudiadoo fueron: en el grupo de cirrooie (1), 

3l.4zcy(, par;\ 1.1 J\romooulfalefna y 30.76% para el Verde de Indo-

clanhM.¡ en loo c;rnon dr. hcpatltio (Grupo II), excluyendo loo dos 

caaoa de h~patiti11 colangiolar, oc obtuvieron promedios de 16. 870/o 

para la l\romooulfal cín,"\ y 1 8. 73 % para el V crdc de Indocianina: y 

l"n el grupo con aboceeo hcp~tico amibiano (111), el promedio pai:a 

la flromooulfalcína fue de 11. 1 % y para el Verde de Indocianina 

de 11. 6·• %. En el IV Grupo, no relaciona.moa promedios debido a 

que ee trata de pacientes con divcreos padecimientos, ya sean he -

páticos o extra - hiep~ticoe; ein embargo oe observa que en el caso 

No. 3 con deonutrici6n, mientras la Bromoeulfale!na se encuentra 

elevada, el Verde de lndocianina permanece normal; existiendo en 

loa otros caeos una corrclaci6n entre las dos pruebas. 

Si ee obocrvan los datos proporcionados por los casos 5 y 6 

(Grupo ll) de hepatitis colangiolar, en loe cualeo existe una diferen 

cia de 3S. 4 % y 44. 4z % respectivamente, y 8 y 11 (Grupo IV) de 
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lct<!!rlcin obatructlva., en 101 que la diferencia e• de Z3. 12% y 

13. 45 %- r,,,epectlvamante, •o comprueba que eatoa reault'adoe e•t'n 

de acuerdo con lo entabl ecido por algunou autor ea entre ello• Hun 

ton y col.• d«? que on lctericiile coloat~ticna y obatructivaa, el 

Verde de lndocltlnina da lugar a positivas en una menor propor _ 

cl6n que la Bromooulfalcína. 

En lon don caaon da c~ncer de p~ncreae (6 y 1 O, Grupo IV), 

la dlforcncla fue menor, lo que oc podría explicar por la presen­

cio\ de múltiplco mctt\otneio a hígado e insuficiencia hepatocelular 

a1oc i:ld<l, aunque por el nóme ro reducido de casos estudiados no 

ae puede llegar a una ascvcraci6n. 

Finalmente, ea neccrrnrio eeflalar que nuestros reaultadoü en 

loa caeos pa.tol6gicos son similares a les informados en la litera­

tura ml!dica, por lo que creemos que la prueba del Verde de lnd~ 

cianinn ee útil para valorar el grado de insuficiencia hepática, y 

cuyo estudio debo continuarse para poder concluir pooteriormente, 

al tambi6n ea de utilidad para el diagn6stico diferencial de loa p~ 

dccimientos que curea.n con ictericia. 
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RESUMEN Y CONCLUSIONES. 



Se revi aan lae propiedades del V d d 
er e e lndocianina, destacan 

do 11\l diatribud6n uniformo en el espacio i 
ntravaecular, su au1ente 

captaci6n por loa tejidos perif~rlcoa y eu 1 
&e ectiva eHm!naci6n he -

En nucntroa c::utoa, el Verde de lndocianina di6 una cifra me-

dla de 6. ll o/r. de retcnci6n, con una cifra 1 !mite de normalidad has 

ta. del 1 O%. 

Ee una prueba Útil petra valorar el grado de insuficiencia he -

~tlca con r~u•ultndos ahnilarca en exactitud, facilidad y senaibili-

dad, a loa o~hrnidou con ta Bromoaulfalci'na. 

Con ootn prueba se pueden manifestar las alteraciones hep,t.!_ 

caa alcoholo - nutricionalea en 6U s primeros estadíos de desarrollo, 

siendo eota caracter!otica Única en lo que oe refiere a las otras 

pruebas de funcionamiento hepático del tipo de retenci6n de colo -

rantea. 

P2.rece tener utilidad en el diagn6atico diferencial de 'as ic -

t eric iaa. L' aino un n\Ímero mayor de casoa Sin embargo, no sera "' 

annlizadon lo que permita emitir un juicio estadístico al respecto. 
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De n.cuerdo con loo caaoa por noaotroa experimentados y loa 

lnformndoa en ln literatura m6dtca, carece de manifeatacionea 

t6xicAB o aHirgkaa, alet~mkaa y localee. 

La pruebn parece eer exacta y predaa, lo que permite utiU-

a arla con (n.c U ldad an un laboratorio dt1 rutina. 

Ee una. prucbn máa r~pida que la Bromoaulfale(na, en lo que 

ee renere a la preeencla dal enfermo. 

At -- .... 
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