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Introduccion

En los ultimos anos diversos mé-
todos y técnicas han sido descritos
para medir el volumen, la ventilacion
v la pertusion regionales del pulmon:
durante la respiracion espontdnea o
durante la apnea; con detectores fijos,
detectores moviles o con una gama
camara; tras la inhalacion o tras la
inyeccion del correspondiente isotopo
e incluso con infusion, etc.'. La revi-
sion de todos estos métodos y téeni-
cas cae sin embargo fuera de los limi-
tes del presente articulo.

Los métodos disponibles se han ido
perfeccionando desde el articulo ori-
ginal de Knipping vy cols. con Xcnon-
1332,

En nuestro servicio, y desde 1969,
se ha desarrollado un método y un
modelo de la ventilacion pulmonar
que no solamente permite una des-
cripcidn  cuantitativa de  los resul-
tados, sino que también ha permi-
tido el desarrollo de una ecuacion
«aregional» del gas alveolar, de gran
interés para estudios patofisioldgicos
del recambio gaseoso pulmonar.

Ecuacion «clasica» del gas
alveolar

Segun Otis?, entre 1937 y 1946 di-
versos autores desarrollaron de ma-
nera indepenciente, diversas ecuacio-
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nes del gas alveolar, siendo dificil
establecer prioridades entre ellos.

Sin entrar en detalles sobre la
derivacion de la ecuacion del gas
alveolar, es posible demostrar que:
Vo,

Va

/£

Pao, = Ro, (B — K, o)

+ P (1-R)lﬁ
10, Va

mmHg (kPa) (1)
en donde P, es la presion parcial
del oxigeno en los alvéolos; P,
es la presion parcial inspirada de oxi-
geno; Pg—Py o €s la presion atinos-
férica menos la presion de vapor
de agua a 37 °C, todas estas presio-
nes expresadas en mmHg (y a partir
de la introduccion de las nuevas uni-
dades S.1., en kPa*); Vg es el consu-
mo del oxigeno en mifilitros STPD
por minuto; V. oes la ventilacion
ahveolar  en mililitros BTPS  por
minuto y R es el cociente respirato-
rio, es decir ¢l volumen de anhidrido
carbonico eliminado por unidad de
tiempo dividido por el volumen de
oxigeno absorbido igualmente por
unidad de tiempo**.

Si R, el cociente respiratorio, es
igual a la unidad, es decir ¢l orga-
nismo toma la misma cantidad de

* kPa esigual a 7.5 mm. Hg

= Para una  explicacion mas detatlada de
las abreviaturas empleadas en Fisiologia
Pulmonar consultese cualquicr libro sobre
csta materia o la lista publicada al final
de esta Revistad.

oxigeno que elimina de anhidrido
carbonico, el tercer término de la
derecha de la ecuacion se anula, v
la ecuacion se simplifica a:

Vo,
Pao, = Pio,= Py —Pu,0) <7 =
A

mmHg (KPa) (2)

El término tercero de la derecha
de la ecuacion (1) representa pues
una correccion necesaria cuando las
concentraciones de los gases se mi-
den en la boca, ya que dichas con-
centraciones s¢ modifican en los al-
vedlos segln el cociente respiratorio.

Ecuacion «regional» del gas
alveolar

Imaginemos un sencillo modelo
del pulmén durante la medida de la
ventilacion pulmonar empleando un
isétopo radioactivo gaseoso tal como
el que se ha representado en la parte
superior de la figura 1.

D¢ acuerdo con el modelo de
Kety? tras la inhalacion de un gas
inerte, siempre que se¢ cumplan de-
terminadas condiciones (viéase mas
adelante), el equilibrio que se esta-
blece entre el gas inspirado y los
pulmones durante la respiracion
espontdnea, es descrito por una
exponencial del tipo
Y=A-ck) (3)
que en el modelo de Kety toma la
forma

Fap = F; (1 —ek) (4)



en donde Fy cs la concentracion al-
veolar de dicho gas, Fy es la concen-
tracion inspirada de dicho gas, ¢ es
la base e de los logaritmos naturales.
(e=2,7178), t es el tiempo y k es
la constante de proporcionalidad de
dicha exponencial. La relacion entre
kytes
k=1In2/T% (5)
en donde In es el logaritmo natural,
¢s decir el logaritmo de base e, y t§
¢l tiempo 0,5 de la exponencial, es de-
cir el tiempo necesario para que la
concentracion alveolar sea igual a la
mitad de la concentracion inspirada
Nosotros hemos demostrado® que
cempleando un  isotopo radioactivo
gascoso, tal como ¢l Xenon-133, la
ecuacion (4) puede expresarse Como

_ NS
N,=N_(l-¢™) (6)

en donde N es la actividad registra-
da sobre cf torax al cabo de un
tiecmpo t; N es la actividad al cabo
de un tiempo infinito, es decir cuan-
do se ha obtenido el equilibrio entre
los pulmones y el gas inspirado.

Es posible demostrar que la k de
las ecuaciones (4) y (6) tiene ¢l signi-
ficado de ventilacion alveolar divi-
dida por el volumen alveolar venti-
lado y que es una medida de fre-
cuencia. Es decir:

Vi V-V

N

[ x V efectivo 1/ min
V. (0OFRC) 1

=min™’ (7)

en donde fes la frecuencia respirato-
ria; V¢ es el volumen corriente, vV,
es ¢l volumen del espacio muerto,
Vi efectivo es el volumen del Vi que
alcanza los alveolos ¢ interviene en
el recambio gaseoso. Las otras abre-
viaturas han sido va descritas mas
arriba. V, es similar a la capacidad
Residual Funcional (FRC) medida por
ejemplo con Helio®. k como medida
de frecuencia, expresa las veces que
por unidad de tiempo, en este caso
minuto, se renueva el gas contenido
en la FRC del sujeto.

Es posible calcular la ventlacion
alveolar (V) en litros por minuto ¢n
cada una de las zonas vistas por los
diferentes detectores (o0 regiones ¢sco-
gidas cuando se emplee una gamma-
camara)®. Para cllo basta multiplicar-
la por el volumen alveolar ventilado
(V4) registrado por el detector co-
rrespondiente. Asi
k x VA = (VA/VA)VA = VA l/nlin

El volumen alveolar ventilado,
«visto» por un detector determinado
puede ser calculado cuando se cono-
ce la FRC del sujeto, expresada en
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litros (6), de acuerdo con la siguiente
ecuacion:
Noo
PN,
en donde i se refiere al campo pul-
monar visto por el detector i, Noo
i corresponde al término, Noo de
la ecuacion (6) de la exponencial
registrada por ¢l detector i, FRC ¢s
la Capacidad Residual Funcional
del sujeto vy NI'N_ es la suma de los
términos N_ de todas las exponen-
ciales registradas por todos los de-
tectores empleados.

Un caso particular del modelo
anterior seria un modelo que descri-
biera ¢l intercambio de oxigeno en
los alveolos pulmonares, tal como cl
representado ¢en la parte inferior de
la figura 1. Respirando un gas con
una determinada concentracion de
oxigeno Fg. cierta cantidad de este
gas es transportada mediante la ven-
tilacion alveolar (V4) desde el exte-
rior hasta el volumen alveolar venti-
lado (V) en donde el oxigeno al
canza una cierta concentracion al-
veolar (Faq). Del volumen total
de oxigeno que entra en los alveolos,
un cierto volumen atraviesa la mem-
brana alveolocapilar y s¢ combina
con la hemoglobina.

Es el consumo de oxigeno (Vg,).
El resto del oxigeno es eliminado al
exterior en la expiracion siguiente.

D¢ acuerdo con este modelo, ¢s
posible escribir una ecuacion diferen-
cial que exprese ¢l cambio experi-
mentado por la concentracion alveo-
lar de oxigeno. La base de esta
ecuacion diferencial es que
Cantidad de O, Cantidad de O,
que entra en los _ que sale de los
alveolos por uni- — alveolos por uni-
dad de tiempo. dad de tiempo

El cambio que experimenta la can-
tidad total de oxigeno en los alveolos
pulmonares por unidad de tiempo
(dmO,/dt) puede representarse como:
D(Fpq, X Va)/dt =V DF /dt (1D)
va que la concentracion de un gas, por
definicion es igual a la cantidad pre-
sente de dicho gas dividida por el volu-
men que ocupa. La cantidad total del
gas serd pues igual a la concentracion
multiplicada por ¢l volumen. Es decir:

Vai= x FRC litros BTPS (9)

Fao, =Mo,/V,4 v por tanto
Mg, = Fao, + V4. Por tanto:
VA dF 4o /dt =

Cantidad de oxi- Cantidad de di-

geno que entra  cho gas que sale
por unidad de  por unidad de
ticmpo tiempo (12)

Ello suponiendo que V, es cons-

Detector
F S,
——— —_—
k -
.Va Fa k
V2
Q. i Vi i [
Detector
Fio(0,21)
e ——
VA VA FA02 VA
VOZ
O-C R —
Fig. 1. Aniba: Representacion dewn simple mo-

delo pulmonar para un isdtopo radicactivo gaseose
como el Xenon-133, basado en el medelo de Kety.
Abajo: Simple modelo pulmonar que describe el
intercambio gaseoso de oxigeno. medido empleandoe
un isdtopo radieactivo gaseoso, como el Xenon-
133, Para detalles sobre estos modelos y explicacion
dv lac abreviaturas empleadas, véase el texto.

tante durante la determinacion. Por
otro lado, de acuerdo con la ecuacion
(8):

Cantidad de oxigeno que entra en los
alveolos por unidad de tiempo
Fio,Ka (13)
Y

Cantidad de oxigeno que sale de los
alveolos por unidad de tiempo.
:FAOZ KV + \/O2 (14)
ello suponiendo que la k inspiratoria
sea igual a la k expiratoria, como es
l6gico suponer. Combinando las ecua-
ciones (12), (13) y (14) se obtiene:

V. DF

A A% =Fio, kV A= Fa0,kV A=V,
dt

Y:

DFA02 F1Oz kVA—‘ FAOZ kVA— \/O2

a — Va (16)

y despejando los dos términos conte-
niendo Fuq

DF .o Fio,kVA—Vg
——2 e —_— 2
dt Fao k + v,
es decir
Fao, _ Fig, kVa=Vy,
ai -t Fao k= v, (18

que ¢s una ecuacion diterencial linear
de primer orden, del tipo dy/dx + py?

101



ARCHIVOS DE BRONCONEUMOLOGIA.

q(x), en la que p ¢s una co2stante,
cuya solucion ¢s v = g/p + Ce™
v en donde € es una constante arbi-
traria. La solucion de la ecuacion
18)Yes pues:

F.. kV,-V,
E\OZ = - VA
k
— VO kt
=F. V v K + Ce-
Cekt = £ :—kv‘“\_ Vo, + Cekt
V.k

Para calcular el valor de la cons-
tante arbitraria C de la ecuacion (19),
hagamos T = 0 y por tanto Fao, sera
también cero. Entonces la ecuacion
(19) toma la forma:

C=F +Vo/Vsk (20)

va que ¢ % = 1. Sustituyendo este va-
lor de C es la ecuacion (19) tenemos

0
Fao,=F -V_A_zl?+ (=Fi, +
F, kVv,-V
skt — oL A O, skt
Ce " + Cc¢ (21)
\%
=F,., VAOk (F|(>1
\/()
) -kt
vk °©
Vo
ysacandoF.,, ——=%—
YoV k
como factor comun
. VOz -kt
Fro,= Fpo v, k (1 —ekt)y (22)

i,(' puesto que segun la ecuacién (8),

Va = Va, tenemos que

1:Aoz = Flw) _VOZ
A

(I —ekyy (23)

La ecuacion (23) describe la con-
centracion alveolar de oxigeno. Si se
quiere expresar como presion parcial
de oxigeno en los alvéolos, es suficien-
te multiplicar ambos términos de la
ccuacion por cl factor Ps — Puo, €s
decir la presion barométrica menos la
presion de vapor de agua a 37 °C, bien
en mmHg bien en kPa.

La ecuacién (23) describe también
la rapidez con que aumenta la concen-
tracion de oxigeno en los alvéolos pul-
monares.

Estas dos propiedades de la ecua-
cion (23) —el describir la velocidad con
la que aumenta la concentracion de
oxigeno asi como expresar la concen-
tracion alveolar final de dicho gas—
hacen que dicha ecuacion se asemeje
tanto al modelo de Kety para el estudio
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dinamico de recambio gascoso como
a la ecuacion «clasicar del gas alveolar.

El término conteniendo el namero
¢ —la base de los logaritmos naturales—
es de gran importancia en estudios
dinamicos en los que el tiempo es
muy importante. Por el contrario
cuando va se ha alcanzado un equili-
brio entre la concentracion inspirada
y los alvéolos, el tiempo picrde su
importancia. En otras palabras: cuan-
do el tiempo es relativamente largo, la
exponencial descrita por la ecuacion
(23) alcanza una meseta que crece muy
lentamente. Entonces la velocidad con
que se ha alcanzado esta mescta ya no
es importante, lo importante es saber
el valor de dicha meseta, es decir
Fao,

Cuando se alcanza un equilibrio

entre el gas inspirado y los alv¢olos, la
ecuacion  (23) puede simplificarse
va que a medida que crece el tiempo,
el exponente -kt de ¢ tiende a -0 vy
¢® a cero. Tras un ticmpo suficiente-
mente largo, la ecuacion (23) se sim-
plificaa:
VYo,
Vaik
Y si en vez de medir concentracio-
nes queremos medir presiones par-
ciales:

FAOZZFI«" (24)

V
Pao, =P —(Pp—Pyu0) 2 Vik
Vo
— P, —(Pg—Puo) —Oz (25)
N 2 VA

en donde P se expresa en mmHg o
en kPa.

Y si suponemos una concentracion
de oxigeno inspirada constante de 0.21
(aire atmosférico) y una presion baro-
métrica también constante (760 mmHg
6 20 kPa), la ecuacidon (25) toma la
forma:

P o, = 15042 Y0,
AQ, VAk
150 713 Vo, .
= V. mmHg
b — 0. 2V,
A0, VAk
95V
=20-—--% kpa
Va

Relacion entre el modelo de Kety
v la ecuacion «regional» del gas
alveolar

La ecuacion (4) describe, segun
Kety* el equilibrio de un gas inerte
en los alvéolos, siecmpre que se cum-
plan las condiciones siguientes:

1) la wventilacién alveolar sea un
proceso continuo.

2) la concentracion inspirada del
gas sea constante.

3) la solubilidad del gas emplcado
sea practicamente cero.

Dejando aparte la primera condi-
cion que no sera discutida, es posible
demostrar que cuando se emplea
Xenon-133 en un circuito cerrado,
por ejemplo un espirdmetro, se origi-
nan una serie de errores tanto por ¢l
circuito cerrado como por la gran
solubilidad de este gas comparada
con la de otros gases empleados ¢n
fisiologia respiratoria, tales como el
Helio y el Nitrogeno® °. Ello conduce
a errores tanto en la determinacion
del valor de k en la ecuacion aregio-
nab» del gas alveolar como en el
valor de N_ que estd relacionado con
el volumen regional del pulmon.

Empleando un sistema «saco ¢n
cajan (bag in box system) e¢s posible
cumplir también la segunda condi-
cion de Kety (8), de modo que ¢l
solo error presente es ¢l debido a la
gran solubilidad del Xenon*. Pero
en fin suponiendo que la k medida
con Xenon o Nitrogeno o cualquier
otro gas radioactivo se puede ¢m-
plear para el estudio del recambio
de oxigeno, examen de las ecuacio-
nes (4) y (23) demuestra la gran se-
mejanza que existe entre ellas.

La ecuacion de Kety describe ¢l
cquilibrio de un gas inerte, de modo
que la concentracion maxiima que se
puede alcanzar en los alvéolos es
igual a la concentracion inspirada,
que se supone constante. Un gas
inerte, por definicion ni se combina
quimicamente ni se metaboliza en ¢l
organismo.

Por el contrario, en la ccuacion
(23) la concentracion alveolar final
de oxigeno no serd nunca la concen-
tracion inspirada de este gas ya que
una cantidad determinada de oxige-
no desaparece por unidad de tiempo
del alvéolo pulmonar, ¢l consumo de
oxigeno (Vy). Bien es verdad que
la concentraciéon final de oxigeno
no depende exclusivamente del con-
sumo de oxigeno sino que depende
del cociente Vo /V,, el cociente en-
tre el consumo de oxigeno y la venti-
lacion alveolar. Cuanto mayor sca la
ventilacion alveolar (hiperventilacion),
menor sera este cociente y por tanto

* Estudios recientemente realizados en nues-
tro servicio con Xenon-133 vy Nitrogeno-13
(con una vida media de 10 min, por lo que ha
de ser producido en un ciclotron cercano al
laboratorio) demuestran que el valor de k me-
dida con el segundo gas, que es muy poco
soluble, es hasta un 15 % que la K medida
con Xenon-133 durante la respiracion es-
pontanea. Si el pacignte hiperventila o es obe-
50 el error es mayor



mas s¢ aproximara la concentracion
alveolar de oxigeno a la concentra-
cion inspirada de este gas.

Por ¢l contrario, si la ventilacion
alveolar disminuye (hipoventilacién) el
cociente V,/V 4 serd mayor y menor
por tanto la concentracién alveolar
de oxigeno y la presion arterial de
este gas.

Relacion entre la ecuacion
«clasican y la ecuacion «regional»
del gas alveolar

Como hemos visto, la ecuacion (2)
es una aproximacion de la ecuacion
(1) cuando ¢l cociente respiratorio
R esigual a la unidad. Por otro lado,
la ccuacion (2) es idéntica a la ecua-
cion (25). Ello no quiere decir que
la ecuacion «regional» del gas alveo-
lar sicmpre presente un determinado
error, al ignorar R, o mejor dicho ¢l
factor (I — R). Posiblemente la
ccuacion «regionaly del gas alveolar
seocorrige automadticamernte va que
las mediciones se realizan por detec-
tores situados externamente contra ¢l
torax que «ven» el espacio alveolar.
Por otro lado, no creemos que el
intentar  comprobar  experimental-
mente este error conduzca a ningun
resultado. El error experimental total
de la ecuacion «regional» —variabili-
dad de la determinacion mas variabi-
lidad del sujeto— es probablemente,
al menos con las téenicas disponibles
hoy dia, mucho mayor que la correc-
cion introducida por ¢l factor (1 —R).

Consideraciones finales

El error experimental de la ecua-
cion «regionals del gas alveolar ha de
ser necesariamente mayor ya que la
ecuacion «regional» es mucho mas
compleja de obtener que la «clasican.
A pesar de la semejanza matematica
existente  centre  ambas  ecuaciones,
para obtener la ecuacion «regional
del gas alveolar es necesario combi-
nar tres determinaciones distintas:
medida de la concentracion  inspi-
rada de oxigeno, estudio regional del
pulmon con un isotopo radioactivo
gaseoso y medida del volumen resi-
dual por ¢jemplo con Helio.

F,0, = la concentracion inspirada de
oxigeno solamente cuando el sujeto
respire aire atmostérico sera constan-
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te e igual a 0.209. En todos los de-
Mdas casos serd necesar-o analizar la
concentracion de oxigeno inspirada.
Vo, ¥ FRC = Consumo de oxigeno
y ‘Capacidad Residual Funcional
Con las técnicas actuales soOlo es
posible medir ¢l consumo total de
oxigeno. La forma mas sencilla es
durante la determinacion de la Capa-
cidad Residual Funcional (FRC), la
cual a su vez es necesaria para cal-
calcular Vi (véase ecuacion (9)).

El consumo «regional» de oxigeno,
necesario para resolver las ecuacio-
nes (22) y (24), se puede calcular
indirectamentc a partir de la perfu-
sion «regionaly medida por ¢jemplo
con Xenon-133 disuelto en suero
fisiolégico. De las curvas registradas
tras la inyeccion intravenosa de
Xenon-133 es posible calcular la per-
fusion de una determinada region
pulmonar, por ¢jemplo la correspon-
diente al detector i, de acuerdo con
la siguiente ecuacion:
ST
1
en donde Qi % es la perlusion «re-
gionaly vista por ¢l detector i expre-
sada como porcentaje de la perfu-
sion total. Pioes la altura del pico de
la curva de perfusion registrada por
el detector 1y XY es la suma de los
picos de las curvas de perfusion re-
gistradas por 1odos los detectores (o
sonas clegidas empleando una gama
camara)e

Por estudios comparativos entre
la broncocespirometria v estudios re-
gionales con Xenon-133 se conoge
la estrecha relacion existente entre
la perfusion regional del pulmon y
el consuwmo de oxigenos Por ello, el
consumo «regionaly de oxigeno pue-
de ser calculado como
Vozi:VOZX Ql%
es donde Vg i es el consumo «regio-
nal» de oxigeno de la region i, corres-
pondiente al detector 1, YO, es ¢l con-
sumo total de oxigeno y Qi % es la
perfusion de la region i, calculada co-
mo porcentaje del total de acuerdo
con la ecuacion (271,

Asi pues la ecuacion  «regionals
del gas alveolar (22) de la region i del
pulmon, correspondiente al detector i
sC convierte en

Qi %= (27)

Vo,i

Vai K (1=en

Fao,i= Fio— (29)

2. KNIPPING, HW., BOLT, W.; VEN-
RATH, H.; VALENTIN, H.; LUDES, H. v END-
LER, P.: Eine ncue Methode zur Pritfung der
Herz- und Lungenfunktion, Disch. med. Wechr,
80: 1146, 1955.

ecuacion que es una combinacion de
las ccuaciones (22, (9) v (28).

Naturalmente es posible integrar
las diversas ecuaciones «regionales»
del gas alveolar que se hayan calcula-
do para obtener la concenracién al-
veolar media de oxigeno de un pul-
mon o de los dos pulmones al misimo
ticmpo.

Resumen

La integracion de una ecuacion di-
ferencial da una ecuacion «regional»
del gas alveolar. Es decir una ecua-
cion que permite calcular la concen-
tracion (o la presion parcial) de oxige-
no e¢n cada una de las zonas «vistas»
por un detector durante estudios re-
gionales del pulmoén con un isotopo
radioactivo gaseoso, por ejemplo Xe-
non-133.

Esta ecuacion «regionaly obtenida
¢s una combinacion de la ecuacion
«cldsica» del gas alveolar (valida para
los dos pulmones al mismo tiempo) v
del modelo de Kety (que describe el
cquilibrio entre un gas inerte y el pul-
mon durante la respiracion espon-
tanea).

Summary

DERIVATION OF AN EQUATION FOR
ALVEOLAR GAS BASED ON A REGIONAL
STUDY OF PULMONARY VENTILATION
WITH XENON 133.

The integration of a differential
equation gives a «regional» equation
for alveolar gas. That is, an equation
which permits one to calculate the
concentration (or partial pressure of
oxygen in each of the zones «seeny by
a detector during regional studies
of the lung with a gascous radiaoac-
tive isotope, for example, Xenon-
133.

This «regional» equation thus ob-
tained is a combination of the «clas-
sice equation for alveolar gas (valid
for both lungs at the same time) and
for Kety's model (which describes the
equilibrium between an inert gas and
the lung during spontaneous respira-
tion.
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