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RESUMEN

SUMMARY

Desde el inicio del uso de la energia nuclear en la
década de los aios cuarenta, para fines industriales,
sanitarios y militares, se han efectuado numerosos
estudios tanto en seres humanos afectados por explo-
siones nucleares, accidentes y contaminaciones ra-
diactivas como en animales de experimentacién, con
el fin de evaluar las alteraciones orginicas y funciona-
les producidas por la Radiacién Corporal Total (RCT).

A pesar del elevado nimero de investigaciones
efectuadas persisten demasiados aspectos poco claros
en el conocimiento de la afectacién corporal por la
irradiacion.

El presente trabajo pretende efectuar la valoracién,
por una parte, de las alteraciones analiticas en sangre
¥y, por otra, de las alteraciones en los pesos orginicos
de una serie de animales sometidos a RCT con una
dosis de radiacién igual a la DL 50/30 para su especie,
comparindolas con una serie control. Para tal fin se
seleccionaron dos series de ratas de la raza wistar, de
22 y 20 animales, respectivamente. A una de las dos
series se le sometié a RCT con Cobalto-60, adminis-
trandole una dosis tnica de 900 cGy mediante dos
campos opuestos, superoinferior e inferosuperior, de
450 cGy cada uno, para lo que fueron introducidas en
una jaula de metacrilato, en grupos de cinco animales.
Al cabo de treinta dias de observacion clinica o de
postirradiacién, se sacrifican las dos series de animales
mediante mascarilla de éter, y se efechia extraccién
sanguinea por puncién intracardiaca. Posteriormente,
se efectué la diseccién de los animales y el pesaje de
sus organos.

Con los resultados obtenidos, se efectud un contraste
de hipétesis para la igualdad de medias entre las dos
series, para 6rganos y analitica sanguinea en el que
resultaron significativamente diferentes los siguientes:
higado, pincreas, ovarios, encéfalo, timo, creatinina,
SGOT, SGPT, fosfatasa alcalina, Na, urea, RBC, Hto,
Hb, MCV, MCH, MCHC, WBC, segmentados, linfocitos,
A/G, beta-globulina, TEST, TEST-L, cortisona e insu-
lina.

Since the beginning of the use of nuclear energy in
the forties, for industrial, health and military uses,
numerous studies have been carried out both om
human beings affected by nuclear explosions, accidents
and radioactive contamination, and on experimental
animals, in order to evaluate the organic and functional
alterations arising from Total Corporal Radiatiom
(T.C.R.).

In spite of the large number of investigations
carried out, certain aspects are still most nuclear in
the area of knowledge of the corporal effects of
radiation.

The present work attempts to make an evaluation,
on the one hand of analytical alterations in the blood,
and on the other of alterations in organic weights in a
series of animals subjected to T.C.R. with a radiation
dosage equal to DL 50/30 for its species, comparing
them with a control series. To do this, 2 series of rats
of the wistar family, of 22 and 20 animals respectively,
were selected. One of the 2 series was submitted to
T.C.R. with Cobalt-60, administering a single dose of
450 cGy each, for which they were placed in a
methacrylate cage in groups of 5 animals. At the end
of 30 days of clinical observation or post-radiation,
the 2 series of animals were sacrificed using and ether
mask and sanguinary extraction carried out by intra-
cardiac puncture. Later the animals were dissected
and their organs weighed.

With the results obtained, a2 comparative hypothesis
was made for the same measures between the two
series, for organs and sangihnary analyses, in which
the following showed significant differences: liver,
pancreas, ovaries, encephalous, thymus, creatinine,
SGOT, SGPT, alkaline phosphatase, Na, urea, RBC,
Jtp. Jn. CV, MCH, MCHC, WBC, segments, lymphocy-
tes, A/G, betaglobuline, TEST, TEST-L, cortisone and

1. INTRODUCCION

un campo muchas veces empirico y

A pesar de estas limitaciones, conside-

1.1. Radiobiologia

A investigacion de los efectos sis-
témicos de la radiacion para dife-
rentes niveles de dosis representa
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especulativo. Por una parte, no se sabe a
ciencia cierta las causas de las lesiones
mas elementales a nivel celular y, por
otra, los estudios en humanos se realizan
casi siempre como consecuencia de ac-
cidentes, Mole, 1971 (19).

ramos que la utilidad de estudios expe-
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rimentales es perfectamente valida, aun-
que no se pueda extrapolar al ser
humano.

La obtencion de conclusiones hasta
llegar a los conocimientos actuales se ha
realizado a través de:

1) Estudios de enfermedades profe-
sionales en personas profesionalmente
expuestas, Warren, 1956 (35); Seltser,
1965 (28); Court-Brown, 1958 (7).

2) Estudios experimentales en ani-
males, modificando dosis, calidades de
radiacién, condiciones externas e inter-
nas de recepcion de dosis, etc., Moustafa,
1979 (20); Thames, 1981 (31), Lauk,
1988 (16).

3) Personas expuestas a accidentesy
explosiones nucleares, Beebe, 1962 (3);
Conard, 1965 (6); Steer, 1971 (29);
gexigtsson. 1987 (4); Kraljevic, 1987

4).

4) Estudios en humanos subsecuen-
tes a tratamientos radioterdpicos, Tu-

biana, 1963 (32); Stein, 1967 (30);
Bogo, 1987 (5).
Valor Valor
Organo det de P
HIgado ....cccccevveennnnnnns 2,555 1 2,02
Pancreas .....c.cccceeeveeen 9,089 | 2,04
OVvarios ...ccceeveeeeeecennnes 4485 1,99
Encéfalo ...ovvveeceenenenns 2,808 | 2,03
TiMO e 2,810 | 2,04

mente diferentes.

Tabla 1. Organos con pesos medios significativa-

1.2. Ensayos de investigacién en el
sindrome de radiacién

Los ensayos de investigacion tienen la
ventaja de simular las mismas condicio-
nes que rodean a la exposicién radiactiva,
realizados en animales de experimenta-
cién.

Los ensayos clinicos que utilizan cier-

Organo GF | Gep
Pancreas ........ccc......... 6,767| 2,88
Suprarrenales ............ 2,198} 2,07
RifoNes ......ceeveeeeeennnns 2,747 1,85
Gl. lacrimales.............. | 4,015] 2,04
Gl. salivares ............... 3,748 2,67
Traq. y pulmones...... 15.473| 2,56

Tabla 2. Organos con varianzas de pesos signifi-
cativamente diferentes.
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-

tas drogas tratan de demostrar la capa-
cidad de anulacién de los sintomas
generados en el sindrome de radiacién
corporal total (RCT), Giambarresi,
1987 (10).

Igualmente el uso de compuestos qui-
micos, que se usan en la medicina
general, y que pueden resultar titiles en
enfermedades en las que aparecen algu-
nos o varios sintomas de los que se
presentan en la RCT. Young, 1986 (36).

Los estudios que eventualmente se
practican en seres humanos han de
seguir una serie de normas éticas ele-
mentales, ademas de ajustarse a la legis-
lacién de cada pais, segan los casos. Los
objetivos que se pretenden conseguir
deben tratar de puntualizar aquellos
aspectos que previamente se han estu-

diado en profundidad mediante ensayos
de investigacion animal o ensayos clini-
cos. Referidos a:

1} Valorar la conveniencia de la utili-
zaciéon de una droga en base a los
conocimientos de todo tipo que hay de
ella: fisicos, quimicos, bioquimicos, far-
macocinéticos...

2} Confirmar la ausencia de efectos
colaterales o secundarios de las drogas.

3) Valorar interacciones con agentes
quimicos profilacticos o terapéuticos.

1.3. Justificacion del trabajo

El propésito de este trabajo es realizar-

un estudio en ratas, administrandoles
una dosis de RCT que representa para
este tipo de animal la dosis letal 50/30
(DL 50/30), Latorre Travis, 1979 (40);

 es decir, la dosis que provoca un 50 por

100 de muertes al cabo de treinta dias
de evolucién. Hemos efectuado esta ex-
periencia con otra simultanea en la que
se han tomado ratas normales como
testigo de las irradiadas, para contrastar
datos analiticos.

Se les ha administrado una dosis de
900 cGy en dos campos opuestos, uno
supero-inferior y otro infero-superior,
de 450 cGy cada uno.

El objetivo que se persigue es evaluar

| las consecuencias de la administracion

Organo

Valor de t

Valor de F Valor de P Valor de P

Pancreas ......cococveeevervecivicireeeane,

9,089

6,767 2,02 2,88

Tabla 3. Organos con medias y varianzas de pesos significativamente diferentes.
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de este agente fisico, tratando de norma-
lizar los parametros corporales clinicos,
analiticos, y de pesos corporales, con el
proposito de encontrar indices titiles,
entre estos datos, que puedan servir
para determinar el nivel de afectacién de
un organismo irradiado y el pronéstico
en cuanto a la futura recuperacién
parcial o total.

Los signos anatomopatolégicos a estos
niveles de dosis se reflejan fundamental-
mente en los 6rganos denominados “6r-
ganos diana”. Son todos aquellos cuyos
tejidos se estan multiplicando constan-
temente. Al estudiar los parametros bio-
quimicos se refleja la existencia de indi-
cadores de lesion por la afectacién celular
de cada uno de los organos. Se intenta
encontrar un parametro bioquimico que

sea capaz de evaluar la afectacién de un
grgano.

Nuestro interés se centra en extraer
conclusiones, sobre los efectos de ta RCT
a dosis medias, que puedan ser de
utilidad en el ambito militar y radiotera-
pico.

2. MATERIAL Y METODOS
2.1. Animal de experimentacion

Como animal de investigacion se utili-

zan ratas hembra de raza wistar, adultos
jévenes (entre tres y cuatro meses), peso
entre 200 y 350 gramos.

Las condiciones ambientales a las que
estuvieron sometidas las ratas fueron;
temperatura constante (a 25- C), condi-
ciones no traumaticas, alimentacion es-
tandar (“dieta Sanders-Mus"), bien hi-
dratadas (bebida “ad libitum”), no
sometidas a ejercicio fisico, ni a ruidos,
ni se favorecieron factores que potencia-
ran externamente la susceptibilidad ala
infeccidn, el estrés, etc.

Organo Valor de t Valor de F Valor de P Valor de P
HipOfiSis .ovieeiieeiiieieceeeeene 0,140 1,562 2,04 3,05
Tiroides .... 0,846 1,316 1,99 2,00
Corazin .......ccccvvevenrvennenns 0,861 1,581 2,02 2,56
Estdmago ...ccocovevrcecennnne 0,859 1,237 2,02 2,60
[ST:V.4 o SISO OO OOROTRTTOPORIRt 0,162 1,091 2,02 2,61
Utero y vejiga 0,541 1,153 2,03 2,62
FEMUN e 1,167 1,124 2,03 2,67

Tabla 4. Organos con medias y varianzas de pesos no significativamente diferentes.
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Los animales se identificaron conve-
nientemente.

2.2. Nidimero de animales y series

Consideramos, debido a criterios esta-
disticos y de validacion del trabajo, que
un numero 6ptimo de individuos por
serie es de 20. La randomizacién se
efectia con las siguientes series:

1) Serie de 22 animales, que forman
el grupo control a los que se somete a
observaciéon durante treinta dias.

2) Serie de 20 animales radiados con
una dosis anica de 900 c¢Gy de forma
aguda (dosis letal 50/30 para la rata),
sacrificio a los treinta dias, ya que este
periodo es el que transcurre, segun

Parametros Valor de t | Valor de P
4,219 2,04
3,603 2,04
2,332 2,04
2,637 2,06
3,472 2,04
2,740 2,04
6,023 2,05
2,652 2,05
3,960 2,05
6,579 2,05
5,009 2,05
2,141 2,05
6,131 2,05
2,901 2,06
2.415 2,06
2,131 2,04
3,133 2,04
6,091 2,02
5974 2,02
2,970 2,02
3,968 2,05

Tabla 5. Pardmetros analiticos con medidas
significativamente diferentes.

concepto de DL 50/30, antes de morir el
50 por 100 de los individuos.

2.3. Metodologia radioterdpica

Se construye una jaula de metacrilato
con cinco laminas de 28,5 X 26 cmy 0,5
cm. de espesor; se practican perforacio-
nes laterales para introducir por ellas
varillas de metacrilato, para que sirvan
de sujeciébn a una sexta lamina que
servira de tapadera. De esta forma se
mantienen confinadas las ratas en un
espacio pequerno en el que toda la masa
corporal se encuentra ubicada entre las
dos laminas, superior e inferior, sin

‘| existencia de interfase de aire, para

evitar en lo posible la radiacion dispersa
generada, tras atravesar la primera la-
mina de metacrilato. En la superficie de
las laminas laterales se practican orificios
para permitir una respiracion suficiente
durante la experiencia. Asimismo se
colocan nuevas varillas para sujetar la

| !
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tapadera para que los animales no pue-
dan levantarla empujando.

Se somete a las ratas a RCT. con
bomba de cobalto de la marca Theratron
80, de la casa NCR, previo planteamiento
dosimeétrico, en funcion del espesor me-
dio de los ejemplares. Para ello se utiliza-
ron los siguientes aparatos: compas de
espesores para determinar el diametro
de los diferentes ejemplares que forman
parte de la misma jaula, y ordenador
para la planificacion de tratamientos en
radioterapia modelo RTPLAN, de la casa
General Eléctrica.

La obtencion del tiempo de exposicién
se realiza del modo siguiente:

Se aplica la misma metodologia para
calculos de tasa de dosis que en pacientes
de radioterapia.

Se tiene en cuenta: el factor de campo,
rendimiento a cada profundidad (2,3;
2,9; ..), factor de atenuacién de la plancha
de metacrilato.

Parametros Valor de F |Valor de P
CPK o, 7,665 | 3,05
GGT e, 8,939 | 2,89
SGOT .o 4,914 2,89
Na.....cooivieiine. 3,013 | 2,89
PRO ...ccccviiiriinne 6,179 | 3,05
UA i, 3,256 | 3,05
RBC ..o, 6,300 3,18
HCT e 6,366 | 3,18
Hb oo 4,103 3,18
MCV . 14,062 3,18
MCHC ..ol 36,670 3,05
B-G ..o 4,912 3,18
TEST oo 2,726 2,62
TEST-L ceorrererennnns 3,189 2,56
T4 s 8,159 2,56
T4-Loiiiiiieieenes 3,293 | 2,62

Tabla 6. Pardmetros analiticos con varianzas
significativamente diferentes.

La dosis de referencia actualizada de
la pastilla de cobalto se obtiene calcu-
landola en el Servicio en una fecha
proxima, la actividad inicial y el rendi-
miento de la pastilla la suministra la
casa fabricante en el momento de la
adquisicion.

Se tiene en cuenta el tiempo de entrada
y salida de la pastilla.

El tamario de campo se ajusta a una
distancia de 80 cm., ya que a esta
distancia estan realizadas las curvas de
rendimiento en profundidad, suminis-
tradas por el fabricante.

2.4. Metodologia clinica

Las ratas son sometidas a observacién
clinica diaria desde la administracién
de la radiacion hasta pasados treinta
dias.

La observacion de los animales durante
todo el tiempo del estudio se realiza de
conformidad con el siguiente protocolo:
se verificaron los siguientes parametros:

\
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peso, presencia de vomitos y diarrea,
hemorragias detectables (nasofaringeas,
bucales, conjuntivales, rectales y en otras
zonas), ingesta de liquido, ingesta de
alimentos solidos, catarata, focos sépti-
cos, sintomas febriles, test del dolor en
la rata, caida de pelo, fibrosis o pigmen-
tacion de la piel.

Se intenta evaluar en una escala cua-
litativa la ausencia de sintomas y la
ligera, moderada o severa existencia de
los sintomas citados anteriormente.

2.5. Metodologia del sacrificio

Sacrificio mediante anestesia con mas-
carilla de éter y puncién intracardiaca

para la obtencién de sangre pasado el
numero de dias determinado.

Las ratas que murieron durante la
experiencia fueron congeladas, para prac-
ticarles en un segundo tiempo necropsia
y tratar de encontrar la causa Gltima de
muerte.

2.6. Metodologia de la recogida
de sangre
Recogida de sangre para determina-
ciones analiticas, tomando como refe-
rencia a —Saiz Moreno, 1983— (26),
teniendo en cuenta que la porcién masa
corporal/sangre es de 1/20.

Parametro Valor de t Valor de F Valor de P Valor de P
3,608 4,914 2,04 2,89
3,472 3,013 2,04 2,89
6,023 6,390 2,05 3,18
2,652 6,566 2,05 3,18
3,960 4,103 2,05 3,18

© 6,579 14,062 2,05 3,18
2,141 36,670 2,05 3,05
3,133 4912 2,04 3,18

. 6,091 2,726 2,02 2,62
5,474 3,189 2,02 2,56

Tabla 7. Parimetros analiticos-con medias y varianzas significativamente diferentes.

40 T 3 401: T
© T
20 T 20 'L
4
R N
. R
N R N R &ﬁ\
Fig. 21: WBC. Fig. 22: SEG.
2 400 12
-+
200 T ¢ s
| : ,
350 )
80 T 1 R N
J_ R L
N R N R
Fig. 23: MCH. Fig. 24: MCHC.

Péag. 32-M.M.-Vol. 46-N.° 1-Aiio 1890




Parametro Valor de t Valor de F Valor de P Valor de P
0,553 2,041 2,04 3,05
0,015 1,196 2,06 3,15
. 1,714 1,458 2,04 2,89
Las determinaciones realizadas, in- 1,203 1,477 2,04 3,05
cluyendo las abreviaturas y las unidades 1,265 1,774 2,06 3,15
de medida utilizadas, son: 0,470 1,420 2,04 3,05
. 0,188 1,273 2,06 3,15
a) Formula y recuento: 1,258 1,631 2,04 2,89
— Férmula leucocitaria: 1,890 2,466 2.04 3,05
Segmentados (SEG), en porcentaje. 0,988 — 2,06 3,15
Linfocitos (LYMPH), en porcentaje. 1,112 1,261 2,06 3,25
Monoccitos (MONO), en porcentaje. BOSi 1o 0,949 1,314 2,06 3,15
Eosinéfilos (EOSIN), en porcentaje. ALFA 1-G oo 0,675 2,240 2,04 3,18
Basoéfilos (BASO), en porcentaje. ALFA 2-G ..o, 1,231 1,002 2,04 3,18
. Otras-G 1,086 — 2,04 3,18
— Recuento: ) LI T 1,522 1,494 2,02 2,62
Hematies (RBC), en millones/mms | | ygy 1,721 1,067 2,02 2,56
(por 100). ALD oo 0,072 2,829 2,05 3,05
Hematoblastos o reticulocitos (RTW),
en porcentaje (por 10). Tabla 8. Pardmetros analiticos con medias y varianzas no significativamente diferentes.
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Plaquetas (PLT), en miles/mm=.
Leucocitos (WBC), en miles/mm? (por
10).

— Hemoglobina (HB), en gramos/100
cc (por 10).

— Hematocrito (HCT), en porcentaje (por
10}.

— Volumen corpuscular medio (MCV),
en micras?® (por 10).

— Hemoglobina corpuscular media
(MCH), en pg (por 10).

— Concentracion de hemoglobina cor-
puscular media (MCHC), en porcen-
taje (por 10).

b) SMAC:

— Albiimina (ALB), en gr/dl (por 10).
— Bilirrubina total (TBIL), en mg/dl
(por 10).

— Calcio (CA), en mg/dl (por 10).

— Colesterol (CHOL), en mg/dl

— Creatin fosfo-kinasa (CPK), en U/l

— Creatinina (CREA), en mg/dl (por
10).

— Glucosa (GLUH), en mg/dl.

— Gamma-glutamil-transpeptidasa
(GGT), en U/L

— Glutamico-oxalacético transaminasa
del suero (SGOT), en U/L

— Glutamico pirivico transaminasa del
suero (SGPT), en U/l

— Hierro (IRON), en mcg/dl.

— Lactato deshidrogenasa (LDH), en U/

L

Fosfatasa alcalina (AP), en U/L

Fosfatos (PO4), en mg/dl (por 10).

Potasio (K), en mEq/1 (por 10).

Sodio (NA), en mEq/1.

— Triglicéridos (TRIG), en mg/dl.

— Urea (BUN), en mg/dL

— Ac. trico (UA), en mg/dl (por 10).

Proteinas totales (PRO), en g/dl (por

c)

10) y proteinograma (AL, A1G, A2G/B-
G/GG, OF), con dos valores, el primero
en porcentaje (por 10) y el segundo g/l
(por 10), cociente albumina/globulina
(A/G).

d) Determinaciones hormonales. Se re-
alizaron por técnicas de radioinmunoa-
nalisis:

— Triiodotironina (T3), en ng/ml (por
100).

— Tetraiodotironina o tiroxina (T4), en
ng/ml (por 100).

— T4 libre, en ng/dl (por 100).

— Inmunoglobulina estimuladora del
tiroides (TSI), en U/ml

— Testosterona total (TEST), en ng/dl.

— Testosterona libre (TEST-L), en pg/
ml {por 10).

— Cortisona (CORT), en ng/ml.

— Aldosterona (ALD), en ng/ml.

— Insulina (INS), en mU/ml
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Respuesta organica
a la radiacién corporal total:

Estudio experimental
en ratas

y corte a nivel de la vagina. Limpieza de
los cuerncs uterinos eliminando la gra-
sa.
12) Depilaciéon de piel de la zona
lumbar para extracciéon de un trozo de 1
cme con tinica muscular subyacente.

13) Extraccién de musculo estriado
de la zona del muslo.

14) Desarticulacion del fémur de los
huesos pelvianos y separacién de la
articulaciéon fémoro-tibial, eliminando
las inserciones de los musculos, para
dejar completamente libre el hueso y
poder descalcificarlo mejor con posterio-
ridad.

15) Glandulas lacrimales: introduc-
cién de pinza fina por béveda 6sea hasta
polo posterior. Extraccién conjunta de

la glandula lacrimal intraorbital, globo
ocular y musculos accesorios extrinsecos
y liberacién de la glandula mediante
bisturi. Color de la glandula sonrosado.
Globo ocular blanco por opacificacion
de cristalino por fijacién en formol.

16) Glandula lacrimal extraorbital
ubicada debajo det pabellén auricular,
por separacion de piel y liberacion de
ligamentos y miisculo. Color beige. forma
elipsoide y plana.

17) Glandulas salivares submaxilar
y sublingual mayor. Diseccién de gan-
glios, aponeurosis musculares y liga-
mentos de uniéon. Presentan coloracion
beige, y forma globulosa.

18) Encéfalo: se procede a serrar los
huesos frontal y nasal. Se levanta encé-
falo por delante, cortando las inervacio-
nes de su base, hasta llegar a la tienda
del cerebelo que, al ser dsea, se separa de
la caja craneana. Se corta médula por
detras de bulbo.

19) Hipofisis: al separar encéfalo que-

da adherida a la silla turca. Se cortan las
meninges que la cubren y se extrae. Es
de forma poligonal. Color rosa oscuro.

20) Médula espinal: separacién de
piel y musculos de zona cervical alta.
Desinsercion de las costillas de los cuer-
pos vertebrales. Se diseca con tijera y se
procede a la apertura del canal vertebral
aislando la médula.

De esta forma los organos se pesan,
atendiendo a la cavidad a partir de la
cual se obtienen. La denominacién “T"y
“C" al final de la abreviatura del 6rgano
significa peso real en miligramos y el
tanta por 100.000 respecto al peso total
del animal (PS). Las abreviaturas utili-
zadas son las siguientes:

— Cabeza:
Encéfalo (ENC).
Glandulas lacrimales (GLL1 y GLL2).
Hipofisis (HIP).

— Térax y cuello:
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Fig, 35: T4-L.
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No son significativos ni para medias
ni para varianzas (tabla 8) los siguientes:
ALB, Ca, CHOL, Glu, Fe, LDH, K, PO4,
TRIG, Banda, Monocitos, Eosinos, alfal-
glab., alfa2-glob., otras glob., T3, TSI y
ALD.

4. DISCUSION

4.1. Clinica del sindrome de
radiacién corporal total

Contrastado con lo descrito por Rubin y
Casaret en 1968 (25), las etapas del
sindrome de RCT se desarrollaron de la
siguiente forma. La etapa prodrémica se
produjo del cuarto al décimo dia. La
etapa latente entre éste y el fallecimiento
del primer ejemplar el décimotercer dia.
La etapa manifiesta y fase de recupera-
cién se solapan en el tiempo hasta la
finalizacion de la experiencia.

Como podemos ver, la DL 50/30 (900
cGy) definida por algunos autores como
Latorre Travis (40), en nuestra experien-
cia no coincide, aunque pensamos que
las condiciones externas del animal son
fundamentales de cara ala prolongacién
de la supervivencia. Ademas, pensamos
que podrian existir unos estrechos mar-
genes de dosis, para los cuales pequenas
diferencias en el incremento de dosis
provocarian un gran aumento de la
mortalidad evaluada a los treinta dias.

La dosis administrada ha sido 6ptima
para obtener el sindrome de la médula
6sea, siendo una manifestacion practica
el hallazgo de hemorragias digestivas en
las dos ratas muertas.

La semiologia es pobre, demostriandose
por la no aparicién de sintomas prodro-
micos previos a la muerte. Consideramos
que no es el animal mas idéneo para
sacar conclusiones clinicas.

4.2. Alteraciones morfolégicas y
funcionales del sindrome de
RCT

1) ENCEFALO (fig. 2): A pesar de que
diferentes autores, Zeman, 1971 (37);
Van Den Kogel, 1980 (34), describen la
inexistencia de alteraciones en las es-
tructuras nerviosas dada su baja sensi-
bilidad a la radiacion, el hallazgo de un
peso incrementado en mas de 50 por
100 de la poblacién, nos hace pensar en
la existencia de un proceso meningoen-
cefalico, en el que la predominancia del
edema conduciria a este cuadro, Haley,
1964 (11); Bering, 1955 (2). Las altera-
ciones neurolégicas no sélo se manifies-
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Tabla 14. Serie de ratas control.
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Respuesta organica
a la radiacién corporal total:

Estudio experimental
en ratas

que también se pueden hallar procesos
inhibidores de tipo psiquico.

2) TIMO (fig. 5): Este 6rgano, a pesar
de ser un 6rgano linfoide, no se encuen-
tra disminuido en su peso; al contrario,
parece que en el 50 por 100 de los
individuos se destaca una elevacién de
peso que puede ser debida a una mayor
demanda funcional, infiltracion celular
u otras causas. Milisen, en 1988 (18),
tras cultivar células provinientes del
componente no linfoide del timo de.
perro, descubre que existe un descenso
en el crecimiento de las colonias.

3) HIGADO (fig. 3): Aumenta de peso
con desplazamiento lineal de la curva
normal. Este érgano esta muy vasculari-
zado, pudiendo afectarse de atrofia y
fibrosis, Hopewell, 1980 (12). Ademas,
este 6rgano se ve sometido a una mayor
demanda funcional como consecuencia
del deterioro celular en los primeros
dias tras la irradiacion, por lo que se
puede esperar un aumento de peso.

Paradéjicamente, la SGOT (fig. 12) y
SGPT (fig. 13) son mas bajas en las
irradiadas, siendo la varianza mas baja
para la GGT (fig. 31) y la SGOT.

Fueron no significativas ni para me-
dias ni para varianzas el CHOL, TRIG,
TBIL.

4) PANCREAS (fig. 4): Es otro de los
érganos que aumenta de peso a expensas
de un grupo de individuos que presentan
una hipertrofia de la glandula, posible-
mente relacionado con el periodo de
fuerte estrés subsiguiente a la manipu-
lacién y radiacién de las ratas. Conse-
cuencia de esto es la dispersion de datos
que se produce, 1a cual se debe a diversos
grados de afectacion que implican en la
distribucién un sesgo en la cola izquier-
da. Para Du Toit, 1987 (8). su experiencia
de radiacién fraccionada en pancreas de
monos produce una destruccién de la
glandula.

La insulina (fig. 36) aumenta signifi-
cativamente, siendo indetectable en la
serie control. Por otro lado, la glucosa no
tiene significacion.

5) OVARIOS (fig. 1): Se produce una
disminucion del peso, como ya descri-
biera Lacassagne en 1956 (15). Los
diversos tipos celulares responden de
diferente forma. También la respuesta
de un tipo celular varia de acuerdo con
el estado de maduracion. El évulo situado
en un foliculo joven es mas susceptible
que el situado en un foliculo maduro.
Hay destruccién de foliculos primarios.

La produccién de hormonas sexuales
se ve afectada, aumentando la media y la
varianza para la TEST (fig. 25), dismi-
nuyendo la media y la varianza para la
TEST-L (fig. 26).

6) GLANDULAS SALIVARES (fig. 10):
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Tabla 15. Serie de ratas radiadas. Datos sobre analiticas.




No se produce afectacién del peso, en
contraposicion con lo obtenido por Rice
en 1982 (24), que ha encontrado decre-
cimientos en el peso glandular y para-
metros funcionales en animales gamma-
irradiados, ya a los ocho o diez dias
después de una irradiacién. Para algu-
nos, como Schneyer, 1967 (27), el peso
glandular no es necesariamente un in-
dicativo de la capacidad secretora glan-
dular. Sin embargo, estudios funcionales
como el de Van Den Brenk, 1972 (33),
demuestran que la sintesis proteica en
la glandula de la rata es relativamente
resistente a la radiacion. Los datos con-
centrados indican probablemente un
aumento del control sobre la funcién
celular de las glandulas, como conse-
cuencia de un estado desfavorable.

7) RINONES (fig. 7): Presentan con-
centracion de datos en torno a la media,
mayor en las irradiadas. Para autores
como Asscher, 1964 (1), la patologia
renal secundaria a radiacién se presenta
en forma de hipertension arterial a
dosis unica de 1.200 cGy, sobre el 6rgano,
a partir de los noventa dias.

Los iones relacionados con la actividad
renal suben para el NA (fig. 15), perma-
neciendo estables el K y el PO4. El Na
difunde libremente por los capilares
fenestrados glomerulares provocando
una mayor reabsorcién en el asa de
Henle.

La CREATININA (fig. 11) y la urea (fig.
16) estan aumentados significativamen-
te, lo que esta en consecuencia con el
aumento de detritus que se vierten a la
sangre y, con una cierta afectacion renal.
Las proteinas en sangre (fig. 32) presen-
tan una varianza alta, lo que implica
variaciones de dos tipos; un pico entre el
45-55 por 100 debajo de la media (10 %
de ratas) y otro pico entre el 15-25 por
100 por encima de la media (90 % de
ratas).

8) SUPRARRENALES (fig. 6): Dismi-
nucién de la varianza para el peso, lo
que implica una actuacién méas parecida
en todas las ratas y un mayor control
adaptativo tras fuerte estrés.

La cortisona (fig. 29) disminuye signi-
ficativamente en irradiadas, mientras la
aldosterona no se modifica.

9) GLANDULAS LACRIMALES (fig.
8): Para Cogan, 1955, dosis tnicas de
3800 cGy en la rata, producen una
reducciéon a la mitad de su tamano.
Nosotros encontramos un aplanamiento
de la curva de distribucion.

10) TRAQUEA Y PULMONES (fig. 9):
Las neumonitis radioinducidas son una
de las complicaciones mas severas y
decisivas en la resolucion final del cuadro
de radiacion corporal total. Penney, 1985
(22), describe la existencia de un periodo
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Tabla 16. Serie de ratas radiadas
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Respuesta orginica
a la radiacién corporal total:

Estudio experimental
en ratas

de intervalo entre la aparicién de neu-
monitis y la fibrosis, que consiste en un
cuadro degenerativo, que podria haber
sido sufrido por un grupo de ratas; en
concreto, las que han presentado un
mayor peso. El otro grupo habria sufrido
disminucioén de la capacidad pulmonar.
En la diseccién se observan lesiones
floridas en parte del parénquima pulmio-
nar en un grupo de las ratas radiadas.

11) ESTOMAGO: Buell, en 1989 (38),
resalta que el dano -producido tanto en
la mucosa del estémago como en la del
resto del intestino es de tipo inflamatorio,
pero solo en las primeras horas. Es
logico. por tanto, pensar que la recupe-
racion del 6rgano se produzca tras trein-
ta dias de observacion, desde el punto de
vista de no presentar variacién en su
peso.

12) BAZO: Sin apenas alteracién en
nuestra experiencia; sin embargo, Mu-
rray, 1948 (21), encuentra descenso de
peso.

13) ORGANOS GLANDULARES EN-
DOCRINOS como la hipéfisis y el tiroides

légicamente no se ven afectados, aunque
para Tobias, 1954 (34), tras la irradiacion
hipofisaria de animales jévenes (que no
era nuestro caso), se provoca un descenso
de peso en multitud de 6rganos como
hipofisis, testiculos, suprarrenales, pros-
tata, tiroides, vesiculas seminales.

La T4 (fig. 34) y TAL (fig. 35) presentan
diferencias significativas en su varianza,
de forma que la T4 disminuye y la T4L
aumenta.

13) CORAZON, UTERO, HUESO per-
manecen inalterados dada su baja ra-
diosensibilidad. La varianza de la CPK
(fig. 30) disminuye en radiadas.

La FOSFATASA ALCALINA (fig. 14]
aumenta en radiadas significativamente,
no haciéndolo el CALCIO, con el cual
esta relacionado en su metabolismo.

14) HEMATOLOGIA: Los parametros
dependientes de la serie roja son casi
todos significativamente de menor valor
(figs. 17, 18, 19, 21, 24, 27), salvo la MCV
(fig. 20) y la MCH (fig. 23) que aumentan.
Los leucocitos disminuyen también sig-
nificativamente a expensas de aumento
en los segmentados y disminucion en
los linfocitos. Estos resultados han sido
descritos con anterioridad por Pérez
Modrego en 1965 (23); Kahn, 1952 (13),
y Elson, 1957 (9).

15) UA (fig. 33): Aumento de la va-
rianza debido a la existencia de dos
picos, uno en el que disminuye su valor
y otro en el que aumenta.

5. CONCLUSIONES

La explotacion de datos clinicos, en el
tipo de animal utilizado por nosostos, es
pobre, demostrandose por la aparicién
sin prédromos de dos ratas muertas a lo
largo de la experiencia.

Creemos que la obtencion de los resul-
tados analiticos y de pesos, pueden
mover a los médicos implicados en los
estudios y tratamientos radioterapicos y
aquellos encargados de los distintos
aspectos de la proteccion radiolégica a
estudiar como parametros objetivos de
la evolucién de un organo tras radiote-
rapia los datos bioquimicos y el estado
de los 6rganos, dados los resultados que
hemos obtenido.

Hemos encontrado correlaciones entre
érganos y bioquimica: para el higado
con los marcadores SGOT y SGPT; el
pancreas, con la insulina; los rifiones,
con Na, creatinina y urea, y suprarrena-
les, con cortisona.

Por otra parte, el tipo de variaciones
que se han dado en la TEST, TEST-L, T4
y T4L parecen contradecir la ley de
accién de masas y se pueden explicar
por alteraciones en la constante de
equilibrio que probablemente sean de-
bidas a alteraciones de la configuracion
de las proteinas transportadoras en el
suero o cambios en la osmolaridad o pH
plasmaticos, otra explicacién podria ser
un aumento en la liberacion del coloide.
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