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IV

LOS EFECTOS BIOLOGICOS DE LAS
RADIACIONES IONIZANTES

*G. Foradori B.

CONCEPTOS GENERALES

Desde tiempos inmemoriales, los seres vivos he-
mos estado expuestos a las radiaciones ionizantes
(R.I). Nos encontramos situados entre dos fuentes
naturales de R.I.,la mayor de las cuales es el sol, un
enorme reactor de fusién, gracias al cual existe la
vida como tal sobre la Tierra, y ésta iltima, que es
un reactor similar, mas pequeiio, que se est4 enfrian-
do.

Ademads, nuestro propio cuerpo posee cantidades
no despreciables de radioisétopos como el Carbono
14 (”C) y ¢l Potasio 40 (40K)

Por otra parte, hay que agregar los miiltiples ra-
diois6topos naturales que componen nuestro suelo y
nucstras casas con sus materias primas y los mate-
riales de construccidn.

A cslas fuentes naturales, que constituyen nues-
tro "telén de fondo” background biolégico (56%),
hoy debemos agregar aquellas fuentes artificiales,
producto de nuestro conocimiento actual en materia
de cnergia nuclear, las que son primordialmente de

* Departamento de Radiologia, Escuela de Medicina,
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2 tipos, médico-dental aproximadamente (40%) ¢
industrial-militar (4%). De esta manera es sencillo
apreciar que la mayor fuente de exposicién artificial
a R.I. tiene que ver con la labor médica y dental.

En la Figura 4.1 se evidencia la proposicién de la
Comisién Chilena de Energia Nuclear acerca de los
estimados de la cantidad de radiacién que normal-
mente recibe el Hombre (se expresa en milésima de
REM o un REM siendo ésta la unidad de dosis equi-
valente para el Hombre y para radiaciones ionizante
(Ver glosario).

El valor total de 195 m Rem/afio se compara fa-
vorablemente con la dosis méxima permitida (DMP)
que se ha definido en 500 m Rem/afio para la pobla-
cién en general.

En términos de definir conceptos, una radiacién
(R) corresponde al mecanismo mediante el cual sc
transfiere la energia a través del espacio y la mate-
ria.

Existen 2 tipos de radiacién, la electromagnéti-
ca, que corresponde a aquella transferencia de ener-
gia a través de oscilaciones de campos eléctricos y
magnéticos de diverso origen, y la corpuscular que
es la radiacién que ocurre después de la desintegra-
cién del 4tomo, a través de las particulas subatémi-
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CANTIDAD DE RADIACION
RECIBIDA NORMALMENTE
' POR EL HOMBRE

FUENTES DOSIS MILIREM

POR ANO
CORMICA i oot 45
DEL PROPIO PLANETA ..occovievusiy 0
DEL CUERPO HUMANO ............... 25
EXAMENES MEDICOS...... 60

(RAYOS X)

RESIDUOS DE EXPLOSIONES
NUCLEARES .
T.V., VIAJES AEREOS,

DORMIR CON EL ESPOSO ............_. 0.1
CENTRALES ELECTRICAS

NUCLEARES . e

TOTAL 195,103

FIGURA 4.1. Proposiciones publicadas por la Comisién
Chilena de Energia Nuclear acerca de la cantidad de
Radicacién Basal recibida normalmente por el hombre

s

cas dispersas (electrones, protones, neutrones, parti-
culas alfa), las cuales entregan energia al pasar a tra-
vés de la materia, dependiendo ésta de la masa, ve-
locidad y carga eléctrica de la particula.

Definimos por radiacién ionizante aquella ra-
diacién cuya energia de transferencia es suficiente
para sacar al electr6n méas externo de su orbital,
J{ransformando un elemento eléctricamente neutro
en ionizado, y sus efectos biolégicos corresponden
a la consecuencias que tenga esta transferencia de
energia a su paso a través de la materia viva y, en
cicrta forma, estos cambios representan los meca-
nismos que adopta el organismo a fin de conservar
¢l maximo de la energia transferida. La ciencia que
estudia estos cambios ae llama Radiobiologia.

FASES DE LA ACCION BIOLOGICA DE LAS

RADIACIONES IONIZANTES
Esquemadticamente y con el fin de simplificar el

andlisis se han descrito varias etapas o fases en ¢l

efecto biolégico de las R.I1.:

— Fase Fisica: La interaccién fisica de las R.I. con
la materia es aleatoria, no selectiva, muy breve

(10'17 seg.), sus lesiones no son patognomodnicas

(otras noxas pueden producir los mismos dafios),

y éstas aparecen después de un periodo de laten-

cia variable.

La transferencia de energia produce a nivel mo-
lecular una ionizacién (eyeccién del electrén orbital
externo) y excitacion (transporte de electrones entre
orbitales).

En términos fisicos, las R.I. pueden ser clasifica-
das de acuerdo a la tasa de depdésito de energia por
distancia recorrida a través de la materia, expresan-
do esto en KeV’'micra, lo que se denomina LET
(Linear Energy Transfer). Las radiaciones de distin-
ta LET administradas en dosis iguales producen di-
ferentes grados de respuesta biolégica y esto se ex-
presa a través de un cuociente entre una radiacién
de LET y efecto conocidos y la radiacién en estudio,
como una expresion de eficiencia biolégica denomi-
nada RBE (Relative Biological Effect).

Por ejemplo, se han definido los diferentes fac-
tores de calidad o RBE de las R.I. en los términos

siguientes:
Radiacién X o gama 1
Radiaci6én beta en general 1.
Neutrones lentos 2.5
Neutrones rapidos 10.
Radiacién alfa 10.

Es importante sefialar que a mayor LET, mayor
proximidad de las ionizaciones y por ende mayor
probabilidad de dafio.

— Fase Fisico-Quimica: Las alteraciones descritas
a nivel de macromoléculas y del medio que las
rodea, se llevan a cabo a través de:

» a) Accion directa: La Energia es transferida
directamente a una macromolécula biolégica
con alteracién de su estructura la que resulta
dafiada y determina la alteracién morfofuncio-
nal a posteriori.

» b) Accién indirecta: La energia es transferida
a las moléculas del medio, principalmente al
agua (H20 6 HOH), que es el constituyente
principal del protoplasma, de la cual aparecen
pares de_iones (H', OH") y radicales libres
(H OH ) que son los mediadores del dafio
molecular y celular (Fig. 4,2)

—Fase Quimica: La R.1., al interactuar con biomo-
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FIGURA 4.2. Esquema de los Efectos Biolégicos de las

RI

léculas, transfiere suficiente energia como para
romper enlaces y estructuras moleculares. Se
destacan en este aspecto los efectos sobre el
ADN (Ac. Desoxirribonucleico) y los cromoso-
mas:

a) Efectos sobre el ADN: El principal agresor
del ADN es el ion hidroxilo (OH), responsa-
ble de aproximadamente ¢l 80% de las lesio-
nes, la cuales son mdas habituales entre las
uniones Adenina-Timina, y a nivel celular en
las cromatidas hijas. Aun cuando la lesién del
material genético es muy comiin, y un efecto
estocistico (esto es que no depende de la do-
sis de R.I. para ocurrir), existe una alta tasa de
reparacién que evita de esta forma la expre-
sion de estas mutaciones, que es principalmen-
e por alteraciones genéticas, deterioro fun-
cional y finalmente muerte celular. Los
distintos efectos se enumeran y describen en la
fig.4.2.

b) Efectos sobre los cromosomas: Las R.I.
producen rupturas en los cromosomas, produ-
ciéndose de esta manera 2 o mds fragmentos
con extremos irregulares, los que tienen ten-
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dencia a unirse con otros fragmentos, obte-
niéndose aberraciones, simples o miiltiples, y
muchas reparaciones, que evitan su expresion.
c) Efectos sobre otras moléculas: Se han des-
crito otras alteraciones en lipidos (peroxida-
cién, radicales libres®°grasos), proteinas (unio-
nes cruzadas), y efectos sobre constituyentes
de membrana que alteran las funciones de €s-
ta.

—Fase Biolégica: Para poder comprender las alte-

raciones celulares sistemaiticas y funcionales hay
que comprender el concepto de radiosensibili-
dad.
Ya en 1906 Bergonie y Trebondeau establecie-
ron una de las leyes de esta ciencia, que sefiala
que las R.I. son biolégicamente mas eficaces si
las células son activamente mitéticas, indife-
renciadas y poseen una prolongada tasa de du-
plicaciéon. Desde este punto de vista las células
se clasifican en:

« Muy radiosensibles: por ej. Linfocitos

* Relativamente radiosensibles: por ej. Cél. ba-

sales piel

« Sensibilidad intermedia: por ej. Cél. endotelia-

les

* Relativamente radiorresistentes: por ej. Eritro-

citos

« Radiorresistentes: por ¢j. Neuronas.

De esta forma, la sensibilidad de un érgano es
funcién de la sensibilidad de sus constituyentes ce-
lulares, y los mecanismos de lesién orgénica y fun-
cional son la destruccién de células radiosensi-
bles, lesion vascular y lesion del tejido conectivo.

Hay tres formas de respuesta celular a las R.1.

* a) muerte en interfase: La célula muere antes

de la divisién.

= b) retraso en la divisién: Disminucién transi-

toria del ritmo de multiplicacién celular. -
Luego de éste se produce un fenémeno de
compensacién llamado sobrecarga mitética,
en el que se suman las células retrasadas a las
inalteradas y aumenta el ritmo de multiplica-
cién.

* ¢) fallo reproductivo: A dosis mayores de al-

rededor de 150 rads las cé€lulas sobrevivientes
van disminuyendo y con ellas el ritmo de divi-
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sién. Hay agentes que son radiosensibilizado-
res, como el Oxigeno, la Actinomicina D y la
Hidroxiurea, y otros que son radioprotecto-
res, como la Cisteina, el alcohol en altas dosis,
el Selenio, y las vitaminas C-A-D-E. Los otros
factores modificadores son la etapa del ciclo
celular y los mecanismos de reparacion ce-
lular.

La respuesta sistemdtica es consecuencia de las
alteraciones celulares y hay 2 tipos de cambios a es-
te nivel:

—~Cambios iniciales: De los primeros 6 meses, son
¢l edema, la inflamacién y la hemorragia.

—Cambios tardios: 6 meses en adelante, son la fi-
brosis, la atrofia, tlceras, la necrosis y los tumo-
res.

La respuesta funcional se produce a dosis mas
bajas que los cambios morfolégicos, y es mds im-
portante en los 6rganos menos radiosensibles. Los 3
tipos de respuesta sefialados (celular, sistematica y
luncional) dependen de la dosis, del tiempo de ex-
posicion del 6rgano irradiado y de factores clini-
Cos. \

SINDROME DE IRRADIACION AGUDA

Es cl conjunto de signos y sintomas especificos
de la exposicién aguda de irradiacién humana.

Para que este sindrome se configure en forma
completa, la exposicién debe ocurrir en forma agu-
da, con compromiso de toda o casi toda la super-
ficie corporal, y debe ser una irradiacion externa.
Cualquiera de las manifestaciones de este sindrome
sigue 3 fases:

.- Prodrémica: Inespecifica, dura minutos a dias.
Naiuseas, vomitos y diarreas.

2.- Latente: Asintomaética, horas a semanas.

3.- Manifiesta: Manifestaciones clinicas segin el
sistema alterado, horas o semanas.

Existen 3 sindromes que estin en directa rela-
cién con las dosis recibidas de R.1.:

—Sindrome Mielopoiético: La médula 6sea provee
las células sanguineas necesarias para el trans-
porte de 02 y nutrientes, respuesta defensiva, y
coagulacion. Estas c€lulas se originan a partir de

células totipotenciales, indiferenciadas, activa-

mente mitéticas, y por ende muy radiosensibles.

La dosis de entre 100-1000 rads eliminan muchas
células madres, y tras un periodo de latencia deter-
minado disminuyen las células circulantes, y se pro-
duce una pancitopenia, y reemplazo de la médula
6sea roja por tejido adiposo. Esta lesién produce
anemia, hemorragia e infeccién.

En esta etapa se encuentra la dosis que mata al
50% de los seres humanos en 60 dias (DL 50/60)
que es de 450 rads aproximadamente, siendo é€sta
una de las especies mds radiosensibles. En general,
la radiosensibilidad es inversamente proporcional a
la ubicacién en la escala filogenética, y los roedores,
por ejemplo, tienen una DI 50/60 de 800-900 rads, y
un pez de colores de hasta 2000 rads.

—Sindrome Gastrointestinal: Este ocurre entre
1000 y 10000 rads, aunque se han descrito casos
con 600. Se produce un aplanamiento progresivo
de la mucosa intestianal, compuesta de células
activamente mitéticas, con alteracion en las fun-
ciones digestivas y subsecuentes niuseas, vomi-
tos, diarreas, deshidratacién y trastornos electro-
liticos. Por otro lado, se produce colonizacién
bacteriana y paso de microorganismos a la san-
gre y linfa, y a causa de la pancitopenia descrita
previamente se¢ produce una septicemia grave,
habitualmente mortal antes de 10 dias.

—Sindrome del Sistema Nervioso Central: Los
individuos expuestos a mas de 5000 rads mue-
ren en su totalidad antes de los 3 dias, por lo que
no se alcanzan a producir las alteraciones descri-
tas antes. Comienzan con nerviosismo, confu-
sién progresiva hasta el coma, convulsiones, v6-
mitos y diarrea, y finalmente mueren antes de 72
horas. Los fundamentos de este cuadro no estan
claros, pues no se han hallado elementos histo-
patolégicos que sugieran la anatomia patolégica
del cuadro, tan sélo algunas vasculitis del siste-
ma nervioso.

En un aspecto distinto de las irradiaciones agu-
das hay que considerar los efectos de las R.1. sobre
el feto humano. Hay que distinguir 3 periodos de
gestacion:

l.- Preimplantacion: En esta etapa se produce gran
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cantidad de abortos y los que sobreviven presen-
lan una alta proporcién de malformacién congé-
nita.

2.- Organogénesis: Se observan primordialmente
malformaciones del sistema nervioso y muscu-
loesqueléticas, asi también como algunas enfer-
medades malignas de la infancia, por ejemplo,
leucemia. Ademas, sufren alta mortalidad neona-
tal.

3.- Crecimiento: Después de las 20 semanas de
gestacioén se van produciendo menos dafios feta-
les. Se han descrito casos de leucemia infantil, y
algunas alteraciones funcionales como la esteri-
lidad.

SINDROME DE IRRADIACION CRONICA

La exposicién crénica de dosis bajas de R.I.
constituye uno de los puntos de mayor interés, por
¢l significado que tienen para aquellos que trabaja-
mos con cllas en cuanto al riesgo profesional. Revi-
sarcmos los efectos tardios a bajas dosis de exposi-
¢ién crénica, entre los que distinguimos 2 tipos:
—Efectos Somiticos: 2 formas principales:

a) Carcinogénesis: Estd demostrado en victimas de
iradiaciones iatrégenas y accidentales un au-
mento de la incidencia de ciertas enfermedades
malignas. Por ejemplo, hay mayor incidencia de
leucemias, especialmente las formas mieloides,
en las victimas de Hiroshima (5 x), Nagasaki
(3x), los primeros radi6logos (3 x) y los pacien-
les con espondiloartritis anquilosante tratados
con radioterapia en la columna vertebral (7 x).
Ademas, los primeros radidlogos hacian con ma-
yor frecuencia que la esperada para el resto de la
poblacién céncer de piel. Hay mayor incidencia
de cancer de mama en victimas de Hiroshima 2
X) y en pacientes irradiadas por mastitis (17 x).
En general, se hacen estimaciones prob-
abilisticas del riesgo por exposicién a morir de
cancer: Si se supone que el riesgo de cdncer en
una poblacién es de un 20% el incremento de es-
te riesgo por la exposicién a accidentes en plan-
tas nucleares oscila entre un minimo de 0.05% a
un 1.05% segiin la estrategia de cilculo. Es de-
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cir, una poblacién expuesta a un accidente nu-
clear similar a los histéricamente estudiados in-
crementa el riesgo de cdncer en general en alre-
dedor de un 1%.

Estas cifras, de las distintas agencias de energia
atémica, muestran disparidad de datos y revelan
la incertidumbre actual en el calculo del riesgo
relativo de carcinogénesis como efecto tardio de
irradiacién. Ademas, demuestran que las estima-
ciones son de aumentos de incidencia bastante
pequeiios, en comparacién con el riesgo habitual
de morir de cdncer. Los mecanismos de este
efecto cancerigeno son las mutaciones, el acorta-
miento vital, la divisién celular anormal y ano-
malias del medio y que éste serfa efecto sin dosis
umbral (estocastico).

b) Acortamiento Vital: Se ha observado en algunos

individuos expuestos un aumento de la propor-
cién de tejido conectivo y disminucién del tejido
funcional proporcional, lo cual es un proceso ha-
bitual del anciano, pero inesperado en individuos
Jjovenes irradiados. En este punto los datos son
contradictorios, si bien es cierto que hay una dis-
minucién del tiempo de vida de los expuestos a
R.I

—Efectos Genéticos: Las consecuencias de la irra-

diacio6n crénica a dosis bajas en las generacio-
nes futuras son la mayor preocupacién en los
profesionales expuestos, y se ha observado que
estos efectos no dependen de una dosis um-
bral, son habitualmente recesivos y pueden no
observarse tras muchas generaciones de indi-
viduos. Este aumento de las mutaciones, de tipo
estocdstico, corresponde a un incremento de in-
cidencia de las mutaciones habituales, y no la
aparicién de nuevas mutaciones. Llama la aten-
cién los diversos estudios en sobrevivientes de
Hiroshima y Nagasaki, los cuales no han mostra-
do aumentos significativos de alteraciones gené-
ticas en individuos de sucesivas generaciones
postirradiacién. La probabilidad de que ocurra
una malformacién congénita en la poblacién ge-
neral se estima en un 10% y se ha calculado que
la exposicién a 1 rad aumenta dicha probabi-
lidad a escasos 10.02%.
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ALGUNOS DATOS DE INTERES

PROBABILIDAD MEDIA DE RIESGOS DE
ACCIDENTE MORTAL POR ANO EN

ESTADOS UNIDOS

Tipo de accidente N°total de casos  Probabilidad de muene
al afio (Personas)

1) Automévil 55.791 1 entre 4.000
2) Caidas 17.828 1 entre 10.000
3) Incendios y
quemaduras 7.451 1 entre 25.000
4) Armas de fuego 2309 1 entre 100.000
5) Aviaci6n 1.778 1 entre 100.000
6) Caidas de objetos 1.271 1 entre 160.000
7) Electrocuciones 1.148 1 entre 160.000
8) Rayos 160 1 entre 2.000.000
9) Tomados 91 1 entre 2.500.000
10) Huracanes 93 1 entre 2.500.000
11) Cualquier accidente
descrito del 1) al 10) 111.992 1 entre 1.600
12) Centrales No ha habido
nucleares (se ningin caso
han tomado hasta la fecha 1 entre  5.000.000.000

100 centrales)

EN CHILE, MUERTES POR ACCIDENTES DE TRANSITO
Promedio anual: 1.489 personas
Equivale a 1 entre 4.232

La probabiliudad de muertes en accidentes de trinsito es
igual a 24x10*

PERSONAS LESIONADAS GRAVES POR ACCIDENTES
DE TRANSITO
Promedio Anual: 5.606 PERSONAS
Equivale a 1 entre 1..124

La probabilidad es igual a 8,9 x 107

FIGURA 43

RIESGOS HABITUALES DE LA MEDICINA

En términos de radiacién médica es importante
sefialar que la mayor irradiacién artificial que recibe
la poblacién es de origen médico-dental, la cual da
cuenta de cerca del 40% de toda la irradiacién reci-
bida por un individuo. Por otra parte, cabe sefialar
que la poblacién expuesta a procedimientos de ra-
diodiagndstico va en aumento. Y actualmente, en

EE.UU., alrededor de un 80% de la poblacién de
atencién médica es usuaria del radiodiagnéstico a lo
menos una vez al afo.

Dado que se trata de irradiaciones de dosis bajas
crénicas interesa estudiar el riesgo relativo de efec-
tos somdticos y genéticos tardios, tanto en los profe-
sionales expuestos como en el piblico usuario de
estas técnicas. Existe un parametro de vigilancia ra-
diolégica que se denomina "Dosis Maxima Permi-
sible (DMP)", que es una cifra establecida y ade-
cuadamente normada que expresa la maxima dosis
de exposicién en mrem, en la cual el riesgo de efe-
chan os es minimo.

El DMP profesional es de 5§ rem (5000 mrem), y
el DMP del piblico debe corresponder a un 10% de
éste, es decir, es de un valor de 500 mrem. Se han
establecido dosis de exposicién maxima segin 6rga-
no expuesto y otros parametros de evaluaciéon que
escapan a los objetivos del presente texto.

A fin de ejemplificar los dosis habituales de ex-
posicidn profesional y del paciente, se enumeran a
continuacién una scric de examencs y su dosis:

EXAMEN DOSIS (mrad)

Rx. térax 3%

Rx. columna lumbosacra 157
Pielografia intravenosa 400

Digestivo alto doble contraste 500

Enema baritado doble contraste .000
Cintigrama 6seo 700
Tomografia computada corporal 450
Cineangiografia coronaria 3.800

La tendencia actual es que ciertos examenes, co-
mo los estudios digestivos altos y bajos, las pielo-
grafias y las neumoencefalografias se solicitan cada
VE€Z MENOos ya que otros procedimientos mas inocuos
han demostrado utilidad, como los estudios endos-
cépicos y las técnicas de ultrasonido. Por otra parte,
las radiografias de térax son los exdmenes radiol6-
gicos mas frecuentemente solicitados y los de me-
nor dosis de exposicion.

Existen ciertas recomendaciones generales que
permiten disminuir hasta en un 90% la exposicién a
R.I., y se detallan a continuacioén:

l.- Reducir al minimo posible el tiempo de exposi-
cién aR.I.



Efectos Biolégicos de las Radiaciones Ionizantes 39

2.- Utilizar campos de exposicién lo mas pequefios
posibles.

3.- Usar filtros adecuados.

4.- Manejo adecuado de la intensidad de radiacion
utilizada.

5,- Evitar repeticiones de examenes.

6.- Utilizar protectores gonadales y delantales plo-
mados

7.- Colocar adecuadamente las faldillas protectoras.

8.- Reducir al méximo el tiempo de fluoroscopia.
Es factible concluir que, sopesando riesgos ver-

sus beneficios, la exposicién a radiaciones de origen

médico dista con mucho de ser perjudicial para el
ser humano y, si nos atenemos con rigor a las nor-
mas minimas de radioproteccién, podemos estar se-
guros de que siempre serdn mayores los beneficios
que recibir4 el individuo de las radiaciones ionizan-
tes y la energia nuclear en general, que los riesgos a
los que se expone.

En este sentido es de interés evaluar al riesgo re-
al de accidentes de diversos tipo a que se exponen
actualmente las poblaciones (Publicaciones de las
Agencias Nacionales de Energia Atémica de USA y
de Chile (1988)) que se indican en la figura 4.3



