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ilac ión  D u p u y trcn .

E n  lo s  ú l t im o s  t ie m p o s  s e  h a n  e s ta d o  
u t i l i z a n d o  c o m p u e s to s  m a rc a d o s  c o n  e m i­
s o r e s  f i .  c o m o  e l  00Y , '" 'A u  o  :‘-P ,  p a r a  el 
t r a t a m ie n to  d e  e n f e r m e d a d e s  a r t i c u la r e s .  
H a s ta  a h o r a  lo s  r e s u l ta d o s  p u b l ic a d o s  a l 
r e s p e c to ,  s e  r e f i e r e n  a  e v a lu a c io n e s  c l ín ic a s  
o  s e  l i m i ta n  e x c lu s iv a m e n te  a l e s tu d io  d e  
l a  m e m b r a n a  s in o v ia ]  S in  e m b a rg o ,
e l  e m p le o  d e  is ó to p o s  r a d ia c t iv o s  a  n iv e l  
t e r a p é u t ic o  e n  e s t e  t i p o  d e  le s io n e s  e x ig e  
e l  c o n o c im ie n to  p r e v io  d e  l a s  a l t e r a c io n e s  
q u e  e l lo s  p u d ie r a n  p r o v o c a r ,  n o  s o la m e n te  
e n  lo s  t e j id o s  in v o lu c r a d o s  p o r  l a  le s ió n , 
s in o  t a m b ié n  e n  lo s  te j id o s  s a n o s  v e c in o s .

E n  u n  t r a b a j o  p r e v io  n o s o tro s  h e m o s  d e ­
m o s t r a d o  e l d a ñ o  q u e  p ro d u c e n  d o s is  a l ­
t a s  d e  3- P  e n  lo s  t e j id o s  a r t i c u l a r e s  y  p a ra -  
a r t i c u l a r e s  d e  l a  r o d i l l a  d e  r a t a  l5. E n  e l 
p r e s e n te  t r a b a j o  p r e s e n ta m o s  u n  e s tu d io  
h is to p a to ló g ic o  d e  lo s e f e c to s  p ro d u c id o s  
p o r  d i f e r e n t e s  d o s is  d e  :i-P ,  d e s d e  d o s is  a l ­
t a s  a  d o s is  e q u iv a l e n t e s  a  l a s  t e r a p é u t ic a ,  
e n  f u n c ió n  d e  t ie m p o , e n  lo s  t e j id o s  a r t i c u ­
l a r e s  y  p a r a a r t i c u la r e s  d e  l a  r o d i l la .

M A T E R I A L E S  Y  M E T O D O S

£>e u t i l i z a r o n  195 r a t a s  W is ta r  d e  250 g r. 
d e  p eso , a  l a s  q u e  s e  l e s  in y e c tó  32P  en  
fo rm a  d e  fo s f a to  c ró m ic o  c o lo id a l  d e  p a r ­
t í c u la s  d e  100 a  300 A m s t r o n g s -  e n  l a  c a ­
v id a d  a r t i c u l a r  d e  u n a  d e  l a s  r o d i l l a s  d e  
l a  r a ta ,  u t i l i z á n d o s e  la  r o d i l la  c o n t r a la te -

r a l  c o m o  c o n t r o l .  L a s  r a t a s  f u e r o n  d iv id i ­
d a s  e n  t r e s  lo te s , a l  p r im e r o  d e  lo s  c u a le s  
s e  le  in y e c tó  0 ,25  m C i, a l  s e g u n d o  0.12 y 
a l t e r c e r o  0.06 m C i d e l  c o m p u e s to  m a rc a d o . 
L a s  r a ta s  f u e r o n  s a c r i f i c a d a s  e n  g r u p o s  d e
5 a n im a le s  p a r a  c a d a  d o s is  d e s p u é s  d e  7. 
14, 28 , 32, 35 , 38 , 42 , 56 , 70 , 84, 91, 112 y  
140 d ía s  d e  la  in y e c c ió n  d e l  isó to p o  r a ­
d ia c t iv o .  L a s  r o d i l l a s  f u e r o n  e x t r a í d a s  y  
p r o c e s a d a s  s e g ú n  té c n ic a  c o r r i e n t e  p a ra  
s u  in c lu s ió n  e n  p a r a f in a ,  p r e v ia  d e c a lc if i ­
c a c ió n  c o n  E .D .T .A . a l 10 '/< p H  7, c o r ta ­
d a s  y  c o lo r e a d a s  c o n  h e m a to x i l in a - e o s in a .

L a s  d o s is  d e  r a d ia c ió n  fu e ro n  c a lc u la ­
d a s  e n  b a s e  a  l a  a c t iv id a d  in y e c ta d a  y  a  la  
d is t r ib u c ió n  d e l  isó to p o  e n  la s  s u p e r f i ­
c ie s  a r t i c u l a r e s  e s t im a d a s  ,a.

R E S U L T A D O S

L a s  p r im e ra s  le s io n e s  a p r e c ia b le s  h i s ­
to ló g ic a m e n te  a p a r e c e n  d e s p u é s  d e  28 
d ía s  e n  lo s a n im a le s  in y e c ta d o s  c o n  0,25 
m C i, a  lo s  63 d ía s  e n  a q u e l lo s  in y e c ta d o s  
c o n  0,12 m C i y  d e s p u é s  d e  150 d ía s  e n  lo s 
q u e  r e c ib ie ro n  0 ,06  m C i d e  a-P .

E l p r im e r o  y  m á s  c o n s p ic u o  d e  lo s  c a m ­
b io s  h is to ló g ic o s  f u e  l a  d e s t ru c c ió n  d e  la  
m é d u la  ó s e a  r o j a  y  s u  r e e m p la z o  p o r  m é ­
d u la  a d ip o s a ,  q u e  e n  p r in c ip io  e s  p a r c ia l ,  
s o la m e n te  e p i f i s a r i a  y  a c o m p a ñ a d a  d e  
c o n g e s t ió n  h a s ta  h a c e r s e  to ta l .  E s ta  a l t e ­
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r a c ió n  e s  v is ib le  a d e m á s  m a c ro s c ó p ic a m e n ­
t e  y a  q u e  c u a n d o  s e  d iv id e  e l  h u e s o  la  
z o n a  m e d u la r  a p a r e c e  b la n q u e c in a .  L a  F i ­
g u r a  1 m u e s t r a  e l a s p e c to  h is to ló g ic o  
d e  u n  c o r te  lo n g i tu d in a l  d e  a r t i c u l a ­
c ió n  d e  u n a  r a t a  q u e  r e c ib ió  0 .12  m C i 
d e s p u é s  d e  70 d ía s  d e  l a  in y e c c ió n .

E n  la  m a y o r ía  d e  lo s  c a s o s  s e  o b s e rv ó  la  
a t r o f i a  d e  l a s  c é lu la s  s u p e r f i c ia le s  d e  la 
m e m b r a n a  s in o v ia !  y  la  p r e s e n c ia  d e  u n  
l e v e  in f i l t r a d o  in f la m a to r io  c ró n ic o ,  e s p e ­
c ia lm e n te  p e r iv a s c u la r  c o n  p r e s e n c ia  d e  
c é lu la s  m a c ro fá g ic a s  o  x a n to m a to s a s .

E n  lo s  te n d o n e s  p u d ie r o n  o b s e r v a r s e  
á r e a s  e n  l a s  q u e  a p a r e c e n  n id o s  d e  c é lu ­
la s  e n  t r a n s f o r m a c ió n  c a r t i la g in o s a  q u e  
r e c u e r d a n  l a s  im á g e n e s  o b s e rv a b le s  e n  l a s  
te n o s in o v i t i s  d e  Q u e rv a in .

E n  c u a n to  a  lo s  t e j id o s  c a r t i la g in o s o s  
s u f r i e r o n  im p o r ta n te s  t r a n s f o rm a c io n e s .  
E n  e l c a r t í l a g o  a r t i c u l a r  s e  p u d o  a p r e c ia r  
l a  p e s e n c ia  d e  n id o s  iso g é n ic o s  c o ro n a r io s  
( F ig u r a  2 )  y  a d e m á s  z o n a s  d e  e ro s ió n  s u ­
p e r f ic ia l ,  c o e x is t ie n d o  c o n  z o n a s  d e  a t r o ­
f i a  y  d e  d e g e n e r a c ió n  a s b e s t i f o rm e . E s to s  
c a m b io s  a p a r e c ie r o n  a  lo s  35 d ía s  e n  lo s 
a n im a le s  in y e c ta d o s  c o n  l a s  d o s is  m a y o ­
re s . L a s  z o n a s  d e n u d a d a s  s e  c u b r ie r o n  c o n  
u n  p a n n u s  f ib ro s o  e n  lo s  a n im a le s  s a c r i ­
f ic a d o s  d e s p u é s  d e  70 d ía s  d e  r e c ib id o  el 
is ó to p o  a  r a z ó n  d e  0 .25  m C i y  a  p a r t i r  d e  
lo s  112 d ía s  e n  lo s  a n im a le s  q u e  r e c i b i e ­
ro n  0 .12  m C i. E n  e l  c a r t í l a g o  d e  c r e c i­
m ie n to  a p a r e c ie r o n  le s io n e s  m u y  n o to r ia s ,  
c o m o  l a  d is p o s ic ió n  a l t e r a d a  d e  lo s  n id o s

F i g u r a  1. —  C o r l e  l o n g i tu d in a l  d e  u n a  r o d il la  
d e  r a la  i n y e c ta d a  c o n  0 .12  m C i  d e  J /P  d e s ­
p u é s  d e  70 d ia s  d e  r e c ib id a  la  i n y e c c ió n .  N ó ­
te s e  e l  r e e m p la z o  d e  la  m é d u la  ó s e a  r o ja  p o r  
t e j i d o  a d ip o s o .  E s te  r e e m p la z o  e s  t o t a l  e n  las  
e p í f i s i s  y  p a r c ia l  e n  la s  d iá f i s is .  E n  la  e p í f i s i s  
f e m o r a l  h a y  u n a  z o n a  d e  t r a n s f o r m a c ió n  f i ­
b r o s a  ( f l e c h a ) .  E n  la  s u p e r f i c i e  a r t i c u l a r  d e  la  
m is m a  h a y  s e c to r e s  d e  a t r o f i a  e n  e l  c a r t í la g o  
a r t ic u la r .  H e m a to x i l in a - e o s in a .  A u m e n to  o r i ­

g in a l  12 X .

F i c u r e  I .  —  L o n g i tu d i n a l  s e c t io n  o f  t h e  k n e e  o f  
a r a t  70 d a y s  a f t e r  h a v i n g  b e e n  i n j e c t e d  w i t h  
0 .12  m C i  o f J ’P . N o t e  r e p la c e m e n t  o f  r e d  m a r r e w  
b y  a d ip o s o  Iis s u e .  T h i s  r e p la c e m e n t  i s  t o t a l  in  
t h e  e j t ip h y s is .  a n d  jm r t ia l  in  t h e  d i a p h y s i s .  T h e  
fe m o r a l  e p i p l i y s i s  s h o w s  a n  a r e a  o f  f i b r o u s  
t r a n s fo r m a t io n  ( a r r o w ) .  T h e  a r t i c u la r  s u r fa c c  
r e v e á i s  a t r o p h ic  a r e a  in  t / i e  a r t i c u la r  c a r t i la g c  

( H - E . s f a in .  x  12) .

F i g u r a  2. —  Z o n a  d e  t -a r t i la g o  a r t i c u la r  d o n d e  
s e  p u e d e  a p r e c ia r  la fo r m a c ió n  d e  n id o s  i s o ­
g é n ic o s  c o r o n a r io s  ( f l e c h a / .  E l  c o r te  c o r r e s p o n ­
d e  a u n  a n im a l  in y e c ta d o  c o n  0 .06  tn C i y  q u e  
f u e  s a c r i f i c a d o  150 d i a s  m á s  ta r d e .  H e m a to x i -  

l in a - c o s in a .  A u m e n t o  o r ig i n a l  100 X .

F ig u r k  2. —  / t r í i e n l f i r  c a r t í l a g o  in  w h ic h  can  
b e  a p p r e c ia te d  t h e  fo r m a t io n  o f  c o r o n a r y  is o g e - 
n o u s  n e s t s  ( a r r o to ) .  T h i s  s e c t io n  c o r r e s p o n d a  
to  a n  a n im a l  s a c r i f i c e d  150 d a y s  a f t e r  h a v i n g  
b e e n  i n j e c t e d  u ; t th  0 .06  m C i.  tH - E .  s ta in .  x  100'.
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i so g é n ic o s  a x i le s ,  c o n  im á g e n e s  c e lu la r e s  
q u e  m u e s t r a n  a r a n  d iv e r s id a d  e n  s u  a s ­
p e c to . A s i lo s  c o n d r o c i to s  s e  p r e s e n ta n  tu ­
m e fa c to s  h ip e r t ró f ic o s  o  a t r o f íe o s  c o n  hi- 
p e r e r o m a s ia  n u c l e a r  m a r c a d a .  L a  m a t r iz  
c o n d r o id e  a  s u  v e z  p r e s e n ta  g r a n  i r r e g u -  
l a r id a d  e n  s u  a f in id a d  t i n to r i a l  ( F in u r a  
3 ) .  D ic h a s  le s io n e s  s e  c o m ie n z a n  a  v e r  a 
p a r t i r  d e  lo s  35 d ía s  e n  lo s  a n im a le s  i n ­
y e c ta d o s  c o n  l a s  d o s is  m a y o re s ,  d e s d e  lo s 
70 d í a s  e n  lo s  q u e  r e c ib ie ro n  0 .12  m C i y  
a  lo s  150 d ía s  e n  lo s  q u e  r e c ib ie ro n  la s  
d o s is  m e n o re s . E s ta s  a l t e r a c io n e s  c a r t i l a ­
g in o s a s  s o n  s e g u id a s  d e  o s te o p o ro s is ,  a p a ­
r e c ie n d o  t r a b é c u la s  s e l la d o ra s  p o r  d e b a jo  
d e l  c a r t í l a g o  d e  c r e c im ie n to  y  m á s  t a r d e  
a p a r e c e n  z o n a s  d e  s u s t i t u c ió n  d e  h u e s o  
s u b c o n d ra l  c o n  e s c le ro s is  ó se a . S e  o b s e rv ó  
t a m b ié n  l a  p r o l i f e r a c ió n  d e  c a r t í l a g o  a 
p a r t i r  d e  la  z o n a  d e  c r e c im ie n to  h a c ia  la  
z o n a  e p i f i s a r i a  m a r g in a l .

L a  a p a r ic ió n  d e  la s  le s io n e s  e n  fu n c ió n  
d e  t ie m p o  y  d o s is  h a n  s id o  t a b u la d o s  y  s e  
p u e d e n  v e r  e n  l a  T a b la  I.

F ig u k a  3. —  Z o n a  d e  c a r t í la g o  d e  c r e c im ie n to  
c o r r e s p o n d ie n t e  a  u n  a n im a l  q u e  r e c i b ió  u n a  
in y e c c ió n  i n t r a a r t i c u í a r  d e  J ' P  d e  0 ¿ ñ  ju C í y  
s a c r i f i c a d o  d e s p u é s  d e  5t¡ d ia s .  E n  e l l a  s e  p u e ­
d e  a p r e c i a r  la  d e s o r g a n i z a c i ó n  d e  lo s  n id o s  
is o g é n ic o s  a x i l e s  y  e l  p le o m o r f i s m o  c e lu la r  
a d e m á s  d e  la  i r r e g u la r id a d  d e  la  m a t r i z  c o n ­
d r o id e .  H e m a to x i in a - e o s in a .  A u m e n t o  o r ig in a l  

100 X

F i g u r k  3 .  —  G r o i v th  c a r  t  d a  g e  c o r r e s p o n d in g  to  
a n  a n im a l  i n j e c t e d  w i th  a n  « n t r o o r t i r t i t o r  in -  
j c c l i o n  o f  0 .25  m C i  o f  '  P  a n d  s u c r i f i e d  5(¡ d a y s  
la te r .  T h i s  U lu s t r a t io n  r e v e á i s  p l e c m o r p h i s m .  
b e s id e s  i r r e g u la r i t y  o f  t h e  c h o n d r o id  m a tr u r  

( H - E  s f a in .  x  1 0 0 )

T A B L A  I

A l t e r a c io n e s  h is to ló g ic a s
A c t i v id a d  in y e c t a d a  d e  ’-P  

0 ,25  m C i  0.12 m C i O.Otí m C i

T R A N S F O R M A C I O N  A D I P O S A  D E  L A  M E D U L A 31 d ia s 63 d ía s 120 dia.s

A T R O F IA  S IN O V IA I- 31 d ia s fi3 d ia s 120 d ía s

C A R T IL A G O  A R T IC U L A R : D E S O R G A N IZ A C IO N  
C O N D R O C I T A R IA 31 d ía s 7 0  d ía s 150 d ia s

C A R T IL A G O  C R E C IM I E N T O : D E S O R G A N IZ A C IO N  
C O N D R O C I T A R IA 31 d ia s 7 0  d ia s 150 d ía s

T R A B E C U L A S  S E L L A D O R A S 31 d ia s 7 0  d ía s 150 d ía s

C A R T IL A G O  C R E C IM I E N T O : A L T E R A C IO N  D E  L A  
M A T R IZ 3 9  d ía s 7 0  d ía s 150 d ía s

C A R T IL A G O  A R T IC U L A R : A T R O F IA 39 d ia s 70 d ía s

O S T E O P O R O S IS 4 2  d ía s 94 d ia s

T a b i .a  1. —  S e  h a n  t a b u l a d o  l a s  le s io n e s  h i s to ­
ló g ic a s  e n c e n t r a d a s  e n  lo s  ( e j id o s  a r t i c u l a r e s  y  
p a r a a r t ic u la r e s  d e  lo s  a n im a le s  a  lo s  q u e  s e  le s  
h a b ia  in y e c t a d o  , !P  e n  / o n i u i  d e  fo s fa t o  c r ó ­
m ic o  c o lo id a l  e n  fu n c ió n  d e  ía  a c t i t ú d a d  in y e c -  
ta d a  y  d e l  t i e m p o  t r a n s c u r r id o  e n t r e  la i n y e c ­
c ió n  y  e l  s a c r i f i c io .  S i  b ie n  la s  le s io n e s  a p a ­
r e c e n  m á s  t e m p r a n a m e n t e  c u á n to  m a y o r  e s  fn 
d c s i s  d e  r a d i a c ió n  r e c ib id a  p o r  lo s  te j id o s ,  
e x i s t e  u n a  s e c u e n c ia  c r o n o ló g ic a  r e s p e t a d a  e n  
la  a p a r ic ió n  d e  la s  le s io n e s  c u a lq u ie r a  s e a  la  

a c t i v i d a d  in y e c ta d a .

T A n u : I —  H is to lo g ic  le s io n s  f o u n d  in  t h e  a r ­
t i c u la r  a n d  p a r a a r t ie u la r  t i s s n e s  o f  a n im a ls  
i n j e c t e d  w i t h  ’-P  in  t h e  f o r m  o f  c o lU ñ d a l c h r o -  
m iu m  p l io s p h a te .  T h e s e  l e s i v n s  a r e  s h o w n  in  
r e l a t i o n  to  t h e  i n j e c t e d  a c t i v i t y  a n d  t h e  t i m e  
e la p s e d  b e t w e e n  t h e  iu j e c t io n  a n d  t h e  s a c r i f i c e  
o f  t h e  a n im a l .  In  s p i t e  o f  t h e  fa c t  th a t  th e  
g r e a te r  t h e  a m o u n t  o f  r a d iu t io n  t h e  e a r l i e r  th e  
m a n i fe s ta c ió n  o f  le s io n s  to  t h e  t i s s u e s ,  th e r e  
e x i s t s  a  m a n d a to r y  e h r o n o le g ie a l  s e q u e n  c e  in 
s o  f a r  a s  c o n c e r n s  t h e  a p p e a r a n c e  o f  le s io n s  

i r r e s p e c t i v e  o f  t h e  i n j e c t e d  a c t i v i t y .
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D I S C U S IO N

S e g ú n  c á lc u lo s  e f e c tu a d o s  a n t e r io r m e n ­
t e  p o r  n o s o tro s  15 e n  lo s  q u e  d e t e r m i n a ­
m o s  la s  á r e a s  a r t i c u l a r e s  d e  l a  r o d i l l a  d e l  
h o m b r e  y  d e  la  r a t a ,  l a s  a c t iv id a d e s  i n ­
y e c ta d a s  e n  e s t a  e x p e r ie n c ia  s o n  m a y o re s  
q u e  la s  t e r a p é u t ic a s  e n  lo s  a n im a le s  q u e  
r e c ib ie ro n  0 ,25  y  0.12 m C i, c o r r e s p o n d ie n ­
d o  a p r o x im a d a m e n te  a  u n  f a c to r  4  y  2  r e s ­
p e c t iv a m e n te .  L a s  in y e c c io n e s  d e  0,06 
m C i e n  c a m b io , p u e d e n  s e r  c o n s id e ra d a s  
e q u iv a l e n t e s  a  l a s  u t i l iz a d a s  e n  t e r a p é u ­
t ic a  h u m a n a .  L o s  c á lc u lo s  d o s im é tr ic o s  
e f e c tu a d o s  e n to n c e s  a r r o j a r o n  v a lo r e s  d e
70.000 r a d s  p a r a  la  s u p e r f i c e  a r t i c u l a r  y
3.000 r a d s  p a r a  e l c a r t í l a g o  d e  c r e c im ie n ­
to . e n  t a n t o  q u e  e l h u e s o  v a r ia  e n t r e
25.000 y  10 r a d s .  e n  r e la c ió n  a  la  d i s t a n ­
c ia  m e d id a  e n t r e  l a  s u p e r f i c i e  a r t i c u l a r ,  
q u e  e s  d o n d e  s e  d e p o s i ta  e l  isó to p o .”' n  
E s to s  c á lc u lo s  c o r r e s p o n d e n  a  la s  in y e c ­
c io n e s  d e  0,25 m C i, c o n s id e rá n d o s e  q u e  
l a s  d o s is  s o n  d e  l a  m i t a d  p a r a  l a s  in y e c ­
c io n e s  d e  0 ,12  m C i y  d e  l a  c u a r t a  p a r te  
p a r a  la s  d e  0.06 m C i. L a s  d o s is  f u e r o n  c a l ­
c u la d a s  p a r a  e l  d e c a im ie n to  t o t a l  d e  r a ­
d io isó to p o  y  te n ie n d o  e n  c u e n ta ,  co m o  
h e m o s  c o m p ro b a d o  a n t e r i o r m e n t e  p o r  m e ­
d io s  a u to r r a d io g r á f ic o s .  q u e  e s t a  fo rm a  
c o lo id a l  d e l  l2P  s e  d e p o s i ta  p r e f e r e n t e m e n ­
t e  e n  l a  s u p e r f i c ie  s in o v ia l .13

E s tu d io s  r e a l iz a d o s  p o r  o t r o s  a u to r e s  con  
r a y o s  X  ' * • 12 m o s t r a r o n  ta m b ié n  l a  d e s ­
o r g a n iz a c ió n  d e l  c a r t í l a g o  d e  c r e c im ie n ­
to  y  e l a u m e n to  d e l  e s p e s o r . E m is o re s  f t  
(ft*Y) a p l ic a d o s  e x t e r n a m e n t e  p ro d u c e n  

t a m b ié n  e l  a u m e n to  d e l  e s p e s o r  d e  la p la ­
c a  e p i f i s i a r i a  e n  lo s  p r im e ro s  m o m e n to s , 
s e g u id o  d e  la  r e c u p e r a c ió n  a  p a r t i r  d e  lo s  
25 d ía s ,  c o n  d o s is  c a lc u la d a s  e n t r e  5 .000 y
7.000 r a d s .11 T o d o s  e s to s  a u to r e s  a p l ic a r o n  
f u e n te s  e x t e r n a s  d e  r a d ia c ió n  a d m in i s t r a ­
d a s  e n  p e r ío d o s  b r e v e s ,  e n  t a n t o  q u e  en  
n u e s t ro s  c a s o s  e l is ó to p o  in y e c ta d o  a c tú a  
c o m o  u n a  f u e n te  i n t e r n a  y  c o n t in u a  d e  r a ­
d ia c ió n  d u r a n t e  to d a  l a  v id a  d e l  r a d io ­
isó to p o .

L a s  le s io n e s  p r o d u c id a s  p o r  n o s o tro s  con  
e s t e  t ip o  d e  r a d ia c ió n  s o n  m u y  c l a r a s  y

g ra v e s .  E n  e l c a r t í l a g o  d e  c r e c im ie n to  a p a ­
re c e  u n a  e v id e n te  a n a r q u ía  e s t r u c tu r a l  
t a n to  a  n iv e l  c e l u l a r  c o m o  d e  l a  m a t r iz .  
E s ta  s i tu a c ió n  s e  t r a d u c e  e n  l a  a p a r ic ió n  
d e  im á g e n e s  q u e  e v id e n c ia n  g r a v e s  a l t e ­
r a c io n e s  e n  la  a c t iv id a d  fo rm a d o r a  d e  h u e ­
s o ,  c o m o  s o n  l a  a p a r ic ió n  d e  o s te o p o ro s is  
y  t r a b é c u la s  s e l la d o ra s ,  la  f o rm a c ió n  d e  
e x o s to s is  m a r g in a le s  y  l a  f o rm a c ió n  d e  
n ú c le o s  c a r t i la g in o s o s  e c tó p ic o s . T a m b ié n  
el c a r t í l a g o  a r t i c u l a r  m u e s t r a  a l t e r a c io n e s  
im p o r ta n te s  c o m o  s o n  la s  le s io n e s  e r o s i ­
v a s  d e  la  s u p e r f ic ie ,  l a  h ip e r t r o f ia  y  la  
p r e s e n c ia  d e  d e g e n e r a c ió n  a s b e s t i f o rm e . 
q u e  e n  lo s  p e r io d o s  m á s  t a r d ío s  l le g a n  a 
l a  e x p o s ic ió n  d e l  h u e s o  e p i f i s ia r io  c u ­
b r ié n d o s e  p o r  u n  p a n n u s  f ib ro so . A s im is ­
m o  e n  l a  s in o v ia l  a p a r e c e  u n a  f r a n c a  a t r o ­
f ia  e n d o te l ia l  a c o m p a ñ a d a  d e  u n  i n f i l t r a ­
d o  in f la m a to r io  c ró n ic o  e s p e c ia lm e n te  p e -  
r i v a s c u la r ,  c o m o  ta m b ié n  lo  h a n  r e la ta d o  
o tro s  a u to r e s  c o n  e m is o r e s  E s ta s
le s io n e s  s o n  m e n o s  g r a v e s  q u e  l a s  q u e  se  
p ro d u c e n  e n  lo s  t e j id o s  ó se o  y  c a r t i l a g i ­
n o s o , a  p e s a r  d e  s e r  l a  s in o v ia l  e l s i t i o  d e  
lo c a l iz a c ió n  p r e f e r e n c ia l  d e l  l- P  e n  fo rm a  
d e  fo s f a to  c ró m ic o  c o lo id a l ,  c o m o  y a  h e ­
m o s  c o m p ro b a d o  a n t e r i o r m e n t e  p o r  m e ­
d io s  c e n te l le o g r á f ic o s  y  a u to r a d io g r á f i -  
c o s ." - Ia L a  r a z ó n  d e  e s t a  r e s p u e s ta  m e n o r  
e s  q u e  l a  r a d io s e n s ib i l id a d  d e  l a  m e m b r a ­
n a  s in o v ia l  e s  m u c h o  m e n o r  q u e  la  d e l  
h u e s o  y  d e l  c a r t í l a g o .1 L o s  t r a ta m ie n to s  
p r o p u e s to s  c o n  e s to s  isó to p o s  s e  r e f i e r e n  
a  e n f e r m e d a d e s  a r t i c u l a r e s  d o n d e  e s  la  
s in o v ia l  l a  q u e  e s t á  d a ñ a d a ,  s in  e m b a rg o  
e s  e n  e l  c a r t í la g o  y  e n  l a  m é d u la  ó s e a  d o n ­
d e  s e  p ro d u c e n  la s  le s io n e s  m á s  g ra v e s .

L a  s e c u e n c ia  c r o n o ló g ic a  d e  l a  a p a r ic ió n  
d e  l a s  le s io n e s  h is to ló g ic a s  s e  c u m p le  e n  
c a d a  u n o  d e  lo s  g r u p o s  e s tu d ia d o s  e n  r e ­
la c ió n  a  l a s  d i f e r e n t e s  d o s is . L a  a p a r ic ió n  
d e  l a s  le s io n e s  e s  t a n t o  m á s  p re c o z  c u a n to  
m a y o r  e s  l a  d o s is  a p l ic a d a .  E s  d e  n o ta r  
q u e  e n  lo s  a n im a le s  in y e c ta d o s  c o n  d o s is  
e q u iv a le n te s  a  l a s  te r a p é u t ic a s ,  l a  a p a r i ­
c ió n  d e  l a s  le s io n e s  f u e  t a r d í a ,  r e c ié n  se  
h a c e n  e v id e n te s  a  lo s  150 d ía s .  E s te  h e c h o  
e s  d e  s u m a  im p o r ta n c ia  y a  q u e  in d ic a  la  
p o s ib l id a d  d e  a p a r ic ió n  d e  g r a v e s  le s io n e s  
a  n iv e l  d e  h u e s o  y  c a r t í la g o ,  d e s p u é s  d e
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m u c h o  t ie m p o  d e  l a  a d m in i s t r a c ió n  d e l 
ra d io is ó to p o .

D e b e  r e c o r d a r s e  q u e  la  r a d ia c ió n  t r a e  
c o m o  e f e c to  in ic ia l  l a  d e p r e s ió n  d e  lo s  c u a ­
d r o s  in f la m a to r io s  e n  c u a lq u ie r  s e c to r  d e  
l a  e c o n o m ía  e n  l a  q u e  s e  la  a p l iq u e .  P o r  
lo  t a n t o  a l p r o d u c i r  u n a  m e jo r ía  c l ín ic a  
e n  u n a  p r im e r a  e ta p a ,  l a  a p l ic a c ió n  d e  r a ­
d ia c io n e s  p u e d e  r e s u l t a r  e n g a ñ o s a ,  y a  q u e  
n o  c o r r e s p o n d e  a  u n a  r e a l  c u r a c ió n  d e l 
p ro c e so . L a  a p l ic a c ió n  d e  r a d ia c io n e s  e n  
e l  c a r t í l a g o  t r a e  a  d i s t a n c ia  a l t e r a c io n e s  
q u e ,  c o m o  s e  s a b e , e n  e l c a r t í l a g o  so n  
i r r e v e r s ib le s .

P o r  o t r a  p a r t e  l a  a p l ic a c ió n  d e  r a d ia c io ­
n e s  c o n d u c e  a  a u m e n t a r  la  p r o b a b i l id a d  
d e l  d e s a r r o l lo  d e  t u m o r e s . ' T E s ta  p o s ib i­
l id a d  n o  h a  s id o  e v a lu a d a  h a s ta  a h o r a  p o r  
n o s o tro s ,  p e r o  so n  o b je to  d e  u n a  in v e s t i ­
g a c ió n  q u e  y a  e s t á  e n  m a rc h a .

C o n  e s t e  t r a b a j o  c o m p le ta m o s  u n a  s e ­
r i e  d e  in v e s tig a c io n e s  e n  a n im a le s ,  c u y a  
c o n c lu s ió n  e s  e l  p e l ig r o  r e a l  q u e  im p lic a  
e l  u s o  d e  ra d io is ó to p o s  e n  c a v id a d  a r t i c u ­
l a r  s in  u n  e s tu d io  p r e v io .  C r e e m o s  q u e  n o  
d e b e n  e m p le a r s e  r a d io is ó to p o s  h a s ta  t a n ­
to  n o  s e  t e n g a  in fo rm a c ió n  d e  lo s  p e l i ­
g r o s  d e  s u  a p l ic a c ió n  y  u n a  e v a lu a c ió n  d e  
s u  p o s ib le  v e n ta j a  t e r a p é u t ic a .

R F .S IM E N

S e  e s tu d ió  e l  e f e c to  q u e  s o b r e  lo s  t e j i ­
d o s  a r t i c u l a r e s  y  p a r a a r t i c u la r e s  p ro d u c e n  
d i f e r e n t e s  d o s is  d e  :‘- P  e n  fo rm a  d e  fo s fa ­
to  c r ó m ic o  c o lo id a l ,  e n  fu n c ió n  d e  t ie m p o . 
S e  u t i l i z a r o n  r a t a s  a  l a s  q u e  s e  l e s  in y e c ­
tó  e l r a d io is ó to p o  e n  la  c a v id a d  a r t i c u l a r  
d e  la  r o d i l l a  a  r a z ó n  d e :  0.06; 0 .12  y  0,25 
m C i. L o s  a n im a le s  s e  s a c r i f i c a r o n  e n  p e ­
r ío d o s  v a r ia b le s  d e  t ie m p o  q u e  v a n  d e s d e  
7  h a s ta  150 d ía s .  L a s  t r a n s f o rm a c io n e s  
h is to ló g ic a s  e n c o n t r a d a s  fu e ro n  t a l e s  c o ­
m o : t r a n s f o m a c ió n  a d ip o s a  d e  l a  m e d u la ,  
a t r o f i a  s in o v ia l ,  in f i l t r a d o  c ró n ic o  s in o v ia l  
p e r iv a s c u la r ,  f o rm a c ió n  d e  n id o s  iso t'én i*  
e o s  c o ro n a r io s ,  a t r o f ia  y  z o n a s  d e  d e g e n e ­
r a c ió n  a s b e s t i f o r m e  e n  e l c a r t í la g o  a r t ic u  
l a r  y  d e s o rg a n iz a c ió n  y  p le o m o r f is m o  c e ­
l u l a r  a c o m p a ñ a d o  d e  a l t e r a c io n e s  d e  la  
m a t r iz  e n  e l  c a r t í l a g o  d e  c r e c im ie n to .  L o s

c a m b io s  h is to ló g ic o s  a p a r e c e n  t a n t o  m ás 
t e m p r a n a m e n te  c u a n to  m á s  a l t a  s e a  la  d o ­
s is  r e c ib id a  p o r  lo s  te j id o s ,  p e r o  s ig u ie n ­
d o  u n a  s e c u e n c ia  c r o n o ló g ic a  q u e  s e  r e s ­
p e ta  p a r a  c a d a  u n a  d e  e l la s .  C o n  d o s is  
e q u iv a le n te s  a  l a s  e m p le a d a s  e n  t e r a p é u ­
t i c a  h u m a n a  s e  c o m e n z a ro n  a  v e r  le s io n e s  
a  p a r t i r  d e  lo s  120 d ía s .  S e  r e c o m ie n d a  la  
n e c e s id a d  d e  u n a  c u id a d o s a  p ro g ra m a c ió n  
c u a n d o  s e  p l a n e a n  t r a t a m ie n to s  c o n  r a d i o ­
is ó to p o s  y  l a  e v a lu a c ió n  d e  s u s  p o s ib le s  
v e n ta ja s .

SU¡VtMARY

T h e  e f fe c t  w a s  s tu d ie d  o f  d i f f e r e n t  d o se s  
o f  S- P ,  in  t h e  fo rm  o f  c o llo id a l  c h ro m ic  
p h o s p h a te .  o n  t h e  a r t i c u l a r  a n d  p a r a r t i c u  
l a r  t i s s u e s  in  t e r m s  o f  t im e . W ith  th i s  end  
in  v ie w  r a t s  w e r e  in je c te d  th e  ra d io is o to  
p e  in  th e  a r t i c u l a r  c a v i ty  o f  t h e  k n e e .  in 
t h e  d o se s  o f  0.016: 0.12 a n d  0,25 m C i. T h e  
a n im a ls  w e r e  s a c r i f ic e d  a t  v a r y in g  p e r io d s  
o f  t im e  r a n g in g  f ro m  7 to  150 d a y s . T h e  his- 
to lo g ie a l  c h a n g o s  c o n s is te d  o f  a d ip o s o  t r a n s -  
f o rm a to in  o f  th e  m e d u lla ,  sy n o v ia l  a t r o p h y ,  
c h ro n ic  s y n o v ia l  p e r iv a s c u la r  in f i l t r a to .  
f o rm a t io n  o f  c o r o n a r y  iso g e n o u s  n e s t .  
a t r o p h y  a n d  a r e a s  o f  a m ia n t in e  d e g e n e ­
r a r o n  o f  th e  a r t i c u l a r  c a r t i l a g e .  a n d  d i- 
s o r g a n iz a t io n  a n d  c e l lu l a r  p le o m o rp h is m  
a c c o m p a n ie d  b y  c h a n g e s  i n  t h e  m a t r ix  o f 
t h e  g r o w th  c a r t i la g e .  T h e  h ig h e r  th e  d o se  
o f  r a d io is o to p e  in je c te d  t h e  e a r l i e r  th e  
h is to lo g ic  c h a n g e s  e a c h  o f  w h ic h , h o w e -  
v e r ,  fo llo w s  a  c h ro n o lo g ic  se q u e n c o . W ith  
d o se s  e q u iv a le n t  to  t h e  o n e s  in  h u m a n  
th e r a p e u t ic s  th e  le s io n s  c o m m e n c o d  to  
a p p e a r  a f t e r  120 d a y s  h a d  e la p s e d .  A  ca- 
r e f u l  p la n n in g  is  r e c o m m e n d e d  w h e n  co n - 
s id e rn g  t r e a t m e n t  w i th  ra d io is o to p e s , be- 
s id e s  e v a lu a t in g  t h e i r  p o s s ib le  a d v a n ta g e s .
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