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AR'l'ICULOS ORIGINALES 

EL METODO DE INYECCION DE INDICADORES 
PARA EL ESTUDIO DE LA CIRCULACION 

1. PRINGIPIOS DEL METODO. TEGNIGA 

DR. ROBINSON E. H. D' AIUTOLO " 

POR EL 

E L flujo 0 caudal es uno de los 

parámetros fundamentales de 
cual-quier sistema hidrodinámico. 
En medicina, el conocimiento del vo- 
lumen minuto circulatorio es suma- 
mente importante. Interviene en la 
relación : 

Presión arterial media 
- 

Rcsistencia pe- 
- 

l'iférica total Volumen minub 

concepto fundamental que define el 
estado físico y fisiológico del apa- 
rato circulatorio en un momento da- 
do. Estas tres variables están ínti- 
mamente relacionadas y los cambios 
de una determinan automáticamen- 
te y pOl' definición, cambios en otra 
o las otras, de forma que la relación 
es siempre una igualdad. El volumen 
minuto cardíaco es modificado, ló- 

" J efe d2l Sel'vicio de Cardiología del 
Policlínico de San Martín. Miembro Titu- 
lar de la Sociedad Argentina de Cardio- 
logia. 

gicamente, pOl' las variaciones de la 
resistencia periférica total, lJromedio 
del estado funcional de los vasos de 
los distintos territorios del organis- 
mo; Actualmente se puede determi- 
nar cuantitativamente en el hombre, 
no sólo elvolumen minuto cardíaco, 
sino los caudales y resistencia par- 
ciales de algunos territorios, nota- 
blemente las circulaciones cerebnl, 
tepática y renal. De este modo ade- 
lantamos progresivamente hacia un 
mejor conocimiento de los fenóme- 
nos circulatorios y las leyes que los 

gobiernan. 
Numerosos han sido ]os métodJs 

diseñados para la medición del va. 
lumen minuto cardíaco, algunos ex- 
perimentales y otros deap]icación 
cHnica. Después de ]a severa crítica 
a que han sido sometidos, en condi- 
ciones cHnicas se utílizan en ]a ac- 
tua]idad, casi exc]usivamente, e] de 
Fick directo pOl' cateterismo, e] ra- 
diológico, el balistocadiográfico, el 

H\'y. .\1'::':', d!) C()J'(l"rl. 1 Lj:->. XXI'. ~. 
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esfigmomanométrico, el de l'espil'a- 
ción de gases extraños y el de inyec- 
ción de sustancias indicadol'as, co- 
lorantes 0 radiactivas. De éstos, sól::J 

el de Fick y el de inyección de indi- 
cadJres pueden ser consiclel'ados co- 
mo métodos primarios, es decir, que 
no requieren la aplicación de manio- 
bras matemáticas, como la intl'oduc- 
ción de constantes e indices empiri-- 
cos, que llevan implicitas un error 
considerable e imposible de prever 0 

analiza I' en un caso determinado. 
El método de más universal apli- 

.cación y que se considera como nor- 
ma 0 patrón para comparar las 
bondades e inconvenientes de los 

otros métodos es el de Fick dire~to, 
con obtención de sangre venosa mez- 
cIada de la arteria pulmonal' 0 trac- 
to de salida del ventriculo derecho 
par cateterismo cardiaco.' 

Sin embargo, el método de inyec- 
ción de indica do res, llama do de 

Stewart-Hamilton, ha tenido última- 
mente una creciente difusión y sus 
bondades nos parecen asegurarle 
una utilización cada vez mayor. 

Las bases de este método fueron 
establecidas pOl' Stewart ",",' en 1~97 
y anaIizadas matemáticamente, 01'- 
denadas y regladas pOl' Hamilton y 

colaboradores, ",","',",'n en 1928 y 

años subsiguientes. 

PRINCIPIOS DEL METODO 

La inyección de una sustancia in- 
dicadora en una vena periférica, en 
forma prácticamente instantánea, 
determina su aparición en una arte- 
ria sistémica en una concentración 
que varia, describiendo la curva que 
representamos en la figura 1 en tra- 
zo llena. 

Observamos que desde el momenta 
de la inyección (to) para un inter- 
valo de tiempa hasta que el indicadar 
aparece en el lugar de toma de 

muestras; que su concentración as- 
ciende rápidamente a un máxima y 
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comienza a descender, también rá- 
pidamente, pero después de un corta 
lapso, la curva vuelve a ascender 
debiclo a la llegada de sangre con 
indicador que ha recorrido pOl' se- 
gunda vez el circuito circulatorio, 
fenómeno que se denomina recircu- 
lación. Después de la onda de recir- 
culación, la curva sigue un trazo 
suavemente clescend.ente, con peque- 
ñas oscilaciones debidas a ciclos 
circulatorios sucesivos, para llegar 
al fin a una porción prácticamente 
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FIGURA 1 

horizontal, índice de que el indicador 
inyectado se ha dispersada homogé- 
neamente en la sangrecirculante. 

El análisis de esta curvo permite 
calcular el volumen minuta aplican- 
do fórmulas derivadas pOl' distintos 
autares. ',",",'";"'," Todas ellas se 
basan en el anáIisis de la curva pri- 
maria, es decir, la que describiría la 
concentración de ]a sustancia indi- 
cadora si no existiera recirculación. 
La parte de la curva que hemos re- 
presentado en linea de puntos debe 
ser extrapolada 0 calculada mate- 
máticamente pOl' análisis de la curva 
en la porción anterior a la aparición 
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de recirculación. Este hecho compli- 
ca considerablemente el cálculo e 

introduce un factor de error en la 
apreciación de la curva de desatur,a- 
ción (trazo descendente). 

Hamilton y co!." encontraron que 
la desaturación describe una curva 
asintomática exponencial, es decir, 
que desciende logarítmicamente ha- 
cia el cero sin alcanzalo, y que si se 

traza la curva completa en una es- 
cala semHogarítmica (ordenadas 10- 
garítmicas y abscisas lineales) la 

curva de desaturación se transforma 
en una recta (Fig. 2). 
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FIGURA 2 

De est a manera se simplifica la 

extrapolación de la parte correspon- 
diente a la recirculación, es decir, 
que podemos completar con dicha 

recta la curva que hubiera descripto 
la concentración del indicador si no 
existiera recirculación. Esta cir- 
cunstancia ha sido confirmada expe- 
rimentalmente en animales en los 

que se impedía la recirculación y en 
símiles hidráulicos.., ,. 

Para su mejor descripción, esta 

curva ha sido dividida en las si- 
guientes partes y se han individua- 
lizado estos puntos (Fig. 3) : 

T A tiempo de aparición: el que 
va desde la inyección hasta la apa- 
rición del indicador hasta 081 punto 
en que la concentración de éste llega 
a su máximo. 

TI tiempo de crecimiento 0 incr2- 
men to : el que va desde la aparición 
del indicador hasta el punta en qu~ 
la concentración de éste llega a su 

máximo. 
TD tiempo de decremento: el que 

va desde que la concentración del 

indicador es máxima hasta que 
aquél!a llega a un mínimo aceptado 
como práctico. 
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FIGURA 3 

TP tiempo de pasaje: la suma de 
los dos anteriores. 

RM punta de recirculación mani- 
fiesta :el primer punta que se sepa- 
ra de la recta extrapolada. 

TCM tiempo circulatorio medio: 
el que tardaría una partícula de co- 
lorante que recorriera un trayecto 
promedio de todos los recorridos 
vasculares a una velocidad promedio 
de todas las velocidades sanguíñeas. 
Debe ser calculada matemática- 
mente. 

TR tiempo de recirculación: el 

que va desde el punta de concentra.- 



EI, lV/ETODO DE INYECC/O.V DE I:VDICADORES 

ción máxima en la curva prima ria 
hasta el de concentración máxima 
en la primera recirculación. 

Como ya dijimos, el análisis de la 
curva de concentración-tiempo per- 
mite determinar cuantitativamente 
el volumen minuto cardíaco. 

El concepto parte de una ecuación 
para folucicr:ES homogéneas estáti- 
cas: en un recipiente que cQntiene 
un líquido cuyo volumen V deseamos 
canacer, introducimos una canti- 
dad I de una sustancia colorante, 
soluble en el líquido, no difusible 
pOl' las paredes del recipiente y 

aseguramos que esté disuelta homo- 
géneamente. Determinando colori- 
métricamente la concentración C del 

colorante pOl' litro del líquido, po- 
demos definir el volumen de aquél 
como: 

I 111g mg X 1 

V=- - --=1 (I) 
c mg n1g' 

1 

Esta es la base del métado para 
medir el volumen sangèlíneo.", '" 

POl' ejemplo: Si introducimos 15 

mg de colorante, que al diluirse en 
el líquido dan una concentración de 
3 mg pOl' litro, el volumen de aquél 
es de 5 litros: 

15 mg 
v u 

-- 
- 5 litros 

n12,' 
" 

,)- 1 

Si es un sistema en que circula 
Fn liquido a caudal con stante, intro- 
ducìmos en forma prácticamente 
instatánea una cantidad conocida de 
un colorante, éste se diluirá en el 
1íquido que fluye, que se desplazará 
en forma de un bolo colcreado y pa- 
sará pOl' el lugar de toma de mues- 
tras durante un tiempo, can una 
concentración variable representada 
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per la curva que ya hemos visto 
(Fig. 1). Si determinamos la con- 
centración promedio de esacurva 
podemos definir el fluj 0 0 caudal: 

eXt 
F=- 111g' 

I 

mg ~< 1 1 

(II) 
Ing: 

- >: seg 
mg >~ seg seg 

donde I es la cantidad de colorante 
inyectado; C es la concentración 
promedio del colorante, en mg pOl' 
litro, en el líquido circulante; du- 
rante 081 tiempo t, expresado en se- 
gundos, que aquél tardó en pasar pOl' 
el lugar de toma de muestras; y F 

el flujo, en litros pOl' segundo. 
Ccmo la unidad de flujo usual en 

el ararato circuJatorio es el volumen 
minuto, que se expresa en litros pOl' 
minuto, multiplicamos pOl' 60 nues- 
tra ecuacìón II con 10 cual nos queda. 
la fórmula fundamental: 

I x GO 
F = 

mg x 60 ext 
mg x 60 x 1 

= - (III) 
min mg 111:2: x seq; 

~ x se~t 
1 

Cerna la ccncentración promedio 
(' se ra1cula divicliendo 1a Sl1ma (Sc) 
de concentraciones a cada seg-undo 
P'1 Ja curva prima ria pOl' el tienlpo 
de pasaje t, nos queda: 

I x GO 
F = 

Sc 
- x t 

t 

y, simplificando: 

I x GO 

F= (IV) 
Sc 
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Si aplieamos este método median- 
te la inyeeción de un eolorante plas- 
mátieo como es el azul de Evans, 
obtendremos el flujo plasmátieo. De- 
&eandoeonoeer el flujo de sangre 
total, debemos multipliear el flujo 

100 
plasmátieo por la relación 

10 - He 
donde He es el volumen globular 
hallado en el hematoerito, corregido 
multiplieando por 0,95 para evitar 
el error produeido por el "trapped 
plasma", eantidad de plasma que 
queda entre 10s glóbulos eentrifuga- 
dos y que no se puede liberar.16/","R 

Nos queda, entonees la fórmula final: 

I x 60 100 
VM = (V) x 

Se 100 - He 

Hemos ea1culado una tabla de va. 
100 

lores del eoeficiente para 
100 - He 

valores hematoeritos eomprendidos 
entre 20 y 69,5 por ciento (Tabla 1). 

Otro proeedimiento para ealeular 
la eoncentración promedio del eolo- 
rante (C) en la eurva primaria se- 
ría volver a trazar la eurva en papel 
milimetrado y medir. su superfieie 
por planimetría, pero, además de 
exigir una nueva elaboraeión e in- 
trodueir por 10 tant.o la posibilidad 
de errores instrumentales, no agre- 
ga ningún elemento de preeisión a 

los datos resultantes. 
Se ha pensado "",",'.:0:' que un 

análisis matemátieo de la eurva por 
el método de 108 momentos de Pear- 
son u otros similares, utilizando las 
ord!enadas hasta el punta de recireu- 
laeión manifiesta, podría dar una 
hipótesis más aproximada a la forma 
verdaderade la ecuaeión de la eurva 
que la que hemos postulado. 

La eurva representativa de las 
observaeiones (antes de la reeireu- 
laeión) es típieamente asimétriea, 

TABLA 1 

100 
V alores del codiciente 

100 - (0,95 H) 

H H. H H H 

20.0 1.234 30.0 1.399 40.0 :.013 50.0 1.905 60.0 2.326 
0.5 242 0.5 408 0.5 ->25 0.5 922 0.5 351 

1.0 249 1.0 417 1.0 638 1.0 940 1.0 378 
1.5 257 1.5 427 1.5 651 1.5 958 1.5 405 

2.0 264 2.0 437 2.0 664 2.0 976 2.0 433 

2.5 272 2.5 447 2.5 677 2.5 995 2.5 461 

3.0 279 3.0 457 3.0 691 3.0 2.014 3.0 491 

3.5 287 3.5 467 3.5 704 3.5 033 3.5 520 

4.0 295 4.0 477 4.0 718 4.0 053 4.0 551 

4.5 303 4.5 487 4.5 732 4.5 074 4.5 582 

5.0 311 5.0 498 5.0 747 5.0 094 5.0 614 
5.5 320 5.5 509 5.5 761 5.5 115 5.5 647 

6.0 328 6.0 520 6.0 776 6.0 137 6.0 681 

6.5 336 6.5 531 6.5 791 6.5 159 6.5 715 
7.0 345 7.0 542 7.0 807 7.0 181 7.0 751 

7.5 354 7.5 553 7.5 822 7.5 204 7.5 787 

8.0 362 8.0 565 8.0 838 8.0 227 8.0 825 

8.5 371 8.5 577 8.5 854 8.5 251 8.5 863 
9.0 380 9.0 588 9.0 871 9.0 275 9.0 903 
9.5 389 9.5 601 9.5 888 9.5 300 9.5 943 
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acampanada, y limitada en la parte 
inicial del campo, características és- 
tas similares a la curva Tipo III del 

sistema de Pearson.","' 
Consideraciones matemáticas, de 

rivadas de postular una construcción 
artificial c-onsistente en un sistema 
de circulación con más de una cáma- 
ra de mezcla 6,'"," y eliminación 
completa al final del sistema (con- 
diciones que se verifican en el apa- 
rato circulatorio si se elimina la 
recirculación) llevan también a una 
curva del tipo de la enunciada. 

La curva Tipo III de Pearson es 
asíntota en su final, condición que 
también es consistente con el siste- 
ma artificial supuesto, ya que el re- 
manente de colorante en las cámaras 
de mezcla se va eliminando cada vez 
más lentamente a medida que la pro- 
porción de indicador disminuye. 

Al transformar, en el gráfico 10- 

garítmico, la parte final de la curva 
èn una recta, se postula para dicha 
parte de la curva la forma: 

-ht 
y = a.b (t = tiempo) 

forma también asintótica. 

La curva construída tiene así ca- 
racterísticas iguales a las del Ti- 
po HI de Pearson. 

Con el fin de tener alguna idea 
del margen de error que puede en- 
cerrar el cálculo empírico, hemos 
formado divers as curvas de Tipo III, 
estableciendo sus parámetros de 

manera que tengan una forma anli- 
loga alas observadas en la prácti~a. 
Hemos calculado matemáticamente 
e} área de estas curvas y las orden?- 
das hasta el momento de la po sible 
recirculación y luego, con estas or- 
denadas, se ha trazado la curva cal- 
culando su área por el sistema em- 
pírico expuesto. 

Las diferencias entre las áreas 
halladas por ambos procedimientos 

t:B 

en las diversas curvas estudiadas, 
oscilaron entre 0,5 y 1,5 por ciento. 

Esto permite suponer que el error 
del método empírico es inferior al 
2 por ciento, porcentaje despreciable 
comparado con el que resulta de los 

errores de observación. 

La teoría del método describe la 
introducción del indicador antes de 
una cámara de mezcla y la obtención 
de las mueEitras después de la salida 
de ésta, cuando la dispersión es com- 
pleta y homogénea. Se acepta como 
cámara de mezcla al corazón 

. 

der~- 
cho, árbol vascular pulmonar y co- 
razón izquierdo, así que la inyección 
puede hacerrce en cualquier lugar del 
sistema venoso sistémico hasta, e 

incluyendo, la arteria pulmonar '4 

20,"6 Y la toma de muestras en cual- 
quier Ingar del árbol vascular sis- 
témico. 

TECNICA 

La inyección se hace, generalmen- 
te, en una vena del pliegue del co do 

y las muestras se toman en la arte- 
ria humeral, radial 0 femoral. 

En una vena del codo, bien canu- 
lizada, se inyecta, 10 más rápÎÈa- 
mente posible, 3 ml de solución al 
5 0/00 de T 1824, conocido como 
"Azul de Evans" (15 mg de droga), 
por medio de una jeringa y de una 
aguja de 10/10 mm calibrada por 
pesadas. 

Para asegurar la rápida llegada 
de colorante a la circulación central, 
el brazo donde se hace la inyeceión 
puede ser sostenido en posición '2le- 
vada 0 hacerse rápidamente la in- 
yección de unos 10 ml de solución 
fisiológica inmediatamente después 
de inyectado el colorante y por me- 
dio de un intermediario especial." 

Las muestras arteriales se obtie- 
nen en una arteria humeral, radial 
o femoral canulizada con una aguja 
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tipo Cournand de 12/l0 mm, que 
]]eva conectda, par media de un in- 
termediario, un tubo de polietileno 
de 4 mm de diámetro y 20 mm de 

]ongitud. Can estas condiciones y 

pOl' efecto de la presión arterial, se 
obtiene un flujo constante .;ie sangre 
arterial de a]rededor de 1 ml par 
segundo, cantidad necesaria para 
oberer muestras de volumen sufi/ 
dente. 

El otro extremo del tubo de polie- 
ti]eno se lleva a un recolector que 
.'lsegura la obtención de muestras 
durante 2 segundos exactamente, sin 
pérdic1as ni intervalos, condiciones 
esenciales para la rigurosidad del 
método. 

Algunos investigadores ntilizaD 
una simple serie de tubas colocados 
en una gradiJJa tipo Kahn y hacen 
el cambio manllalmente. contro]ando 
el tiempo con un metrónomo 0 con 
1":1 avnclante oue en aJta voz va 
levendo ]os segundos de un re]oj 
Con esta técnica ha,v g-ran pérdida 
de sangre ertre ]os tuibf's v FS mu" 
difici] 

. 

eontrolar exactamerte -el 

tiemro. pOl' ]0 oue ]a posibilidad de 
error es grande. 

Se tan descrÏr'Jto varios reco]ecto- 
res automático;. N-ewman .v col.'" 

utiJi7?n un aprato eOllsistente en un 
disco horizontal de p]ástico que l1eva 
perforadas emhuc10s cuyos centras 
están E'onidistantrs en una circunfe- 
rencia concéntrica ron ."1 dis~o. De. 
ba.io de cada emhudo tiene un tub(> 
con anticoagulante. EI disco gira 
movido pOl' un m')tor eléctrico. Cad a 

embudo. y el tubo ou~ tiene abaio. 
recoge ]a sang-re arterial. Un drcui. 
to de relevadores e]ectrónicos hace 
girar bruscamente el disco en form~l 
de uresentar el centro de cada .em- 
budo ante e] flujo de sangre arterial 
durante exactamente 2 segund')s. 

El recolector de muestras que he- 
mos diseñado " 

consiste en Un disco 
similar, con 30 embudos adyacentes, 

de idéntica base, formando coronet 
en la superficie del disco. Este girR 
a ve]ocidad constante, a una revohl- 
ción pOl' minuto, movido pOl' un 
motor sincrónico. 

La recolección de muestras se ini- 
cia exactamente en el momento de 
la inyección venosa del indica dol' y 

se continÚa durante 40 ó 50 segun- 
dos. 

Obtenidas las muestras, se centri- 
fugan a 3.000 revoluciones durante 
media hora. Con ]a sangre comp]eta 
de los dos primeros tubos se cargan 
dos hematocritos que se centrifugan 
simnltáneamente. 

En el plasma sobrenadante se de. 
termina co]orimétrica 0 espectrofo- 
t::;métricamente ]a concentración del 
eolorante y se trasladan ]es va]cres 
obtenidos a pape] semilogarítmico. 
Se unen ]os puntos sucesivos y ]a 
recta que une los 3 ó más puntas 
previos a la recirc'J]ación manifi.esta 
se prolonga hasta e] cicIo de] "!Japel 

correspondiente a 1 mg 0/00. Hemos 
determinado la concentración de] 

co]orante cada 2 segundos. La coni 
cFntración en ]os segundos interme- 
eli;s se lee en la curva trazada. La 
suma de las concentraciones a cada 
segundo nos da e] valor Sc (suma de 

concentraciones segundo a segundo 
en ]a curva prima ria ) oue dividido 
pOl' e] tiempo de duración de dicþ.q 

curva (t) nos da ]a cOl1centración 
media del eo]orante en la curva pri- 
maria (C). 

Nos resta aplicar la fórmu]a :va 

expuesta (V) para obtener '8] valor 
estimado de] volumen minuto car- 
cHaco. 

Si en e1 comienzo de la porción 
descendente de 1a curva obtenemos 
menos de 3 puntos en linea recta, 
debe ser desechada comp1etamente 
]a determinación, pues esta condi- 
ción no permite una extrapo]ación 
correcta. 
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El examen de ]a curva concentra- 
ción - tiempo permite estimar no 
",ólo el volumen minuto cardiaco, si- 
r:o e] volumen sanguíneo centra], e] 

volumen de sangre residua] y el es- 
tudio y cá]cu]o de ]os cortocircuitos 
circulatorios. ". ,"" ,'" ,"","" 
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