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En los días actuales, sobre todo en 
centros de investigación aLómica, es 
mayor la f'recuencia de accidentes en 
los cuales uno o más individuos reci­
ben dos1s altas de radiación. En forma 
general, se ha observado -en estos pa­
cientes, que es factible la recuperación 
de los trastornos somáticos, en tanto 
que son permanentes las lesiones a ni­
vel de las 'L-élulas germinales. Ante 
estas circunstancias, surge para el mé­
dico el dilema de si debe o no desacon­
sejar la procreación; y, en casos afir­
mativos, hasta por cuánto tiempo des­
pués de ocurrido el accidente. 

A fin de dilucidar este problema se 
han realizado numerosas investigacio­
nes tendientes a precisar la magnitud 
del efecto de los rayos ionizantes sohre 
las ganadas en la primera generación 
en ratones1

w
5 • Sin embargo, la mayoría 

de estos trabajos, han considerado ex­
clusivamente la fecundación tempra­
na, es decir aquella que se realiza in­
mediatamente después de la irradia-

clón. Otras investigaciones se :relaciow 
nan con el efecto de dosis progresivas 
de radiación sobre los diferentes esta­
dos de evolución d2 los embriones. 

El presente trabajo tuvo por objeto 
determinar la relación que existe ~ntre 
las lesiones o trastornos que se presen­
tan en la ~primera generación de rato­
nes y el tiempo transcurrido desde que 
se realiza el tratamiento de irradiación 
hasta que se lleva a cabo la fecunda­
ción. Según se conoce en los actua­
les momentos, las células germinales 
tienen diferente sensibilidad a la radia­
ción, la cual depende del estado de ma­
durez alcanzado por aquellas. Por 
otro lado, debe considerarse que a me­
dida que transcurre el tiempo luego de 
la irradiación, las células lesionadas 
mueren y aparecen, en cambio, células 
sanas no afectadas por el tratamiento. 
Por tanto, puede esperarse que el efec­
to de la irradiación sobre la primera 
generación tenga características dife­
rentes, según que la fecundación se 

(1) Di11ección actual: Departamento de Radiología: Hospital Militar, Quito. 
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realice inmediuta o mediatamente al 
tratamiento con radiación ionizante. 

MATERIALES Y METODOS 

Se utilizaron ratone::; jóvenes de la 
cepa NlVIRI. La irradiación se efectuó 
bajo las siguientes condiciones: 200 Kv. 
20 mA. Filtro 0,5 Cu. CHR: 1.1. mm. 
Cu. Campos 3 cm. D. F. P. 28 cm. Ren­
dimiento 157 r' minuto. 

Los ra,tones fueron inmovilizados 
en un cilindro plástico y se irradió 

Fig. 1~-Ratona sac1•ificaJa a los 17,5 días de 
preñe7.. La cavidad abdómino~pelviana está 
abierta y el útero expuesto. Obsérvese el 
aspecto de 10 implaniacioncs emhl'ionarias 

normales. 

luego el abdomen, incluyendo lól!s ga­
nadas, con dosis que variaron entre 
200 y 600 r' en piel. 

EXPERIMENTOS PREVIOS 

Según varios autores, oscila entre 
amplios límites la dosis apropiada para 
producir lesiones en las ganadas. Por 
esto :fue necesario efectuar experien­
cias previas para -determinar la dosis 
óptima, capaz de ocasionar lesiones se­
veras a nivel de las ganadas sin pro­
ducir ,esterilidad definitiva, permitien­
do su recuperación funcional. 

Se irradiaron series de maeihos y 
hembras con dosis de 200, 400 y 600 r'. 
La fecundación se efectuó 10 y 20 días 
después de esta irradiación, ·en las si­
guientes combinaciones: 

Serie O - animales de control. 
Serie 1 - hembras irradiadas con 

machos no irradiados. 
Serie 2 - machos irradiados con 

hembras no irradiadas. 
Serie 3 -- machos y hembras irra­

diados. 
Las hembras fecundadas fueron sa­

crificadas por dislocación cervical a los 
17 y medio días de iniciada la gesta­
ción. El útero fue abierto y su conte­
nido examinado (Fig. 1). Este proce­
dimiento fue necesario ya que cuando 
se espera .el fin de la preñez, en forma 
normal, los animales n1uertos o anor­
males son devorados inmediatamente 
por la madre. 

En el útero se registró minuciosa­
te el número de implantaciones y la 
cantidad de embriones vivos, muertos 
o reabsorbidos. Cada embrión, a su 
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vez, fue examinado en cuanto a ~;u 

sexo, peso y posibles anomalías ma­
croscópicas. 

Según estos experimentos iniciales 
la dosis óptima encontrada fue de 
400 r'. 

EXPERIMENTOS PRINCIPALES 

Se utilizaron las mismas series in­
dicada• anteriormente: O, 1, 2 y 3:. 
Cada serie, a su vez, se dividió en 8 
grupos diferentes de 20 ratones cada 
uno, !En cada .grupo se realizó la fe­
cundación con intervalos de 1 a 3 día,9 
hasta 3 meses después de la irradiación. 
Simultáneamente se fecundaron ani­
males de control, sin irradiar. 

Para llevar a cabo la fecundación 
se juntaron 5 machos con 20 hembras. 
Las hembras fueron examinadas cada 
12 horas, controlando la aparición del 
tapón vaginal, que es signo evidente 
de que la fecundación se ha llevado a 
cabo. Las hembras fecundadas fueron 
marcadas y colocadas en jaulas sepa­
radas según su grupo y serie. 

En el caso del primer grupo, dentro 
de cada serie (fecundación de 1 a 3 
días después de la inadiación) antes de 
someter-les a tratamiento se examinr·­
ron previamente las hembras para de­
terminar la fase de su ciclo n1ediante 
frotis vaginal; fueron seleccionadas 
sólo las que se encontraban en cGlo. 
Esta precaución fue necesaria para te­
ner la seguridad de obtener, en es\e 
grupo, una fecundación temprana. 
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RESULTADOS 

Experintcntos previos: 

Se examinaron 30 calmadas prove­
nientes de padres ::;in irradiar con un 
total de 306 implantaciones. Además 
89 camadas de padres irradiados con 
un total de 747 implantaciones. 

Con la 'dosis de 400 r', se observó 
un alto porcentaje de embriones reab­
sorbidos en todos los grupos. Los em­
briones reabsorbidos son considGrados 
como efecto de mutaciones letales do­
minantes. 

Llamó la atención la aparición de 3 
embriones con excncefalia, así corno un 
cráne-opago igualmente con exence­
falia. 

Experimentos principales: 

Fueron examinadas en total 249 
hembras fecundadas, de las cuales 146 
estuvieron preñadas y presentaron un 
total de 1.273 implantaciones, conside­
rando •exclusivamente la primera ge­
neración. 

Serie 0: N os sirvieron de control 42 
hembras fecundadas, no irradia'das las 
cuales !J?tesentaron 419 implantaciones 
con 93% de embriones normales, 6 a 
4% reabsorbidos y 0,6% de embriones 
1nuer-tos. 

Con estos valores se relacionan los 
datos obtenidos con los animales irra­
diados. 

Serie 1: Hembras irradiadas, fecun­
dadas con machos sin irradiar. Se 
constatan lesiones de importancia 
cuando se realiza la fecundación de 1 
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Fig. 2.-Comparación del número de embriones normales, reabsorbidos y muertos en lotes 
de ratones cuyas gonadas fueron ÍITadiadas con 400 :1'. Poste1•iormcnic las hemlwas fueron 

fecundadas a diferentes intervalos de tiempo: desde 1 a 3 días hasta 9 semanas 
después del tratamiento. 

a 3 días después de la irradiación; en 
este .grupo se encontró 35% de embrio­
nes reabsorbidos. (Fig. 2). Al final de 
la prjmera semana encontrarnos valo­
res prácticamente normales. Cuando 
la copulación se realiza al final de la 
segunda semana, nuevamente \hallamos 
un aumento 'Considerable de reab-sor­
ciones y embriones muertos. La curva 
luego comienza a descender, para adop­
tar en séptima y novena se.manas valn­
res casi normales. 

En el grnpo de décimosegun da se­
mana se presentaron muchos an-imales 
enfeDmos, razón por la cual no fueron 
considerados en el presente análisis. 

Serie 2: Machos irradiados y hem­
bras sin irradiar. Los resultados obte­
nidos en esta serie de ensayos se dife­
rencian de los de la primera serie en 
que no se encontró el mínimo de lesio­
nes a1. final de la primera semana. Por 
lo derrrós hallamos también aquí un 

máximo de alteraciones al final de la 
segunda semana, con uua tendencia 
gradual a la recuperación en semanLts 

sucesiva' (Fig. 2). 
Serie 3: Machos y heiDJbras irradia­

dos. Esta serie ¡presenta datos simila­
res a los de la segunda serie. Lo que 
llama la atención es que no se puede 
apreciar ningún efecto de sumadón de 
las lesiones, lo cual sería de esPerarse 
después de irradiar· am·bos progeni­
tores. 

Al relacionar con los grupos de con­
trol el número de implantaciones y em­
briones normales de las 3 series expe­
rimentales, se observó lo siguiente: En 
todos los grupos, al finalizar la segun­
da semana se encontró el menor núme­
xo de implantaciones y embriones nor­
males, para luego poco a poco volver 
a las ci·fras del grnpo de control. (Figs. 
3, 4 y 5). 

Se muestra aquí nuevamente que 
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Fig. 6.-Comparación del grado de fertilidad en hembras irradiadas con 400 r a nivel de 
sus gonadas: SCl'Íes 1 y 111, o que fueron fecundadas con machos h·radiados: series n y 
lll. Obsérvese a nivel de la quinta semana, una esíerilidad casi completa en las 3 series 

expetim.entales. 
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TABLA 1 

DEFORMCIONE5 M4CROSCOPICI.IS OB5ERVMt.S 

DOSIS TIEMPO DE Ff(UNOllCION 
DEIPUEI DE tlll RRllDI t.,( ION IRRIIDIJ1DGS TIPO DE LJ1 DEFORMCJON 

100 R. 

400 R. 

6oo n. 

10 DIAS 

zo • 
1 SE111lNA 

10 DIA5 

la 1nayoT lesión de los embriones se 
produce en aquellos engendrados apro­
ximadamente dos semanas después de 
la irradiación y que existe una xecupe­
ración casi total 'hacia la séptima y no­
vena Gemanas. 

El ¡porciento de hembras preñadas 
en relación a las hembras que con se­
guridad fu e ron fecundadas, se indica en 
el diagrama de la Fig. 6. 

En el grupo de control estuvieron 
preñadas el 88% de las hembras fe-

EXENC[FL\UI\ 1 C RANEOPAGO 

cunda das. 
En todos los grupos se encontró una 

disminución de la fertilidad inmedia­

tamente después de la irradiación, 1nás 
acentuada cuando se irradió ambos 
progenitores. (Hay fecundación pero 
no preñez). Luego se aprecia una re­
cuperación hasia valores normales al fi­
nal de In primera semana para descen­
der gradualmente hasta -encontrar una 
esterilidad casi completa en la quinta 
semana. De allí en adelante se nota una 

Fig. 7.-Defm·maciones macl'oscópicas obsc!'Vadas en embriones tn·ovenienets de progeni­
tores irradiados con 400 r en sus gonadas. 

1) embrión normal. 2) Excenfali.a. 
3) y 4) Exccnfalia y naneópago. 
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recuperación progresiva que, sin em­
bargo, no llega a valores normales has­
ta la décimosegunda semana. 

Es interesante señalar que en la 
quinta semana, en la que hay una gran 
disminución de la fertilidad, se obser­
vó que las hern·bras preñadas presen­
tan un número prácticamente normal 
de implantaciones y embriones sanos. 

En cuanto a la relación del sexo) 
no encontramos cambios de significa­
ción en los embriones estudiados. Tam­
poco el ¡peso registrado nos dio datos 
de importancia. 

Malformaciones observadas: En los 
1.388 embriones examinados, encontra­
mos 5 .con exencefalia. Tabla I. U no 
de estos em:briones fue eráneupago. 
(Fig. 7). 

DISCUSION 

Examinando los resultados obteni­
dos al irradiar las gonadas femeninas 
y con fecundación temprana, se obser­
vó un número considerable de enlbrio­
nes rewbsoribidos. El número total ele 
implantaciones no está sensiblen1.ente 
reducido~ con r·especto al vaior prOlne­
dio normal. Esto se .puede interpretar 
en el sentido de que los óvulos irra­
diados .poco antes de la fecunrlac:.ón 
no .pierden su fertilidad; sin embargo, 
su desarrollo posterior está fuerteme:1-
te interferido en Ja fase muy tempra­
na. Esta observación .coincide con la 
experiencia realizada por N urnber­
ger:1. 

Cuanto mayor es el tiempo entre la 
l rrmliación y la fecundación tanto me-

nor es el número de embriones muer­
tos o reabsorbidos. 

Con la dosis por nosotros empleada 
se aprecia la mayor dis.minución de la 
fertilidad a la quínta semana .con mo­
derada tendencia a la recuperación en 
las siguientes semanas. 

Al irradiar las ganadas masculinas 
hallamos, igualmente a.l final de la pri­
lnera semana, un gran número de em­
briones reabsorHidos. Este número 
aumenta en la segunda y tercera sema­
nas para llegar a valoTes normales al 
final de la quinta semana. 

De esto se deduce, en primer lugar r 

que los espermatozoides maduros no 
han sufrido en su fertilidad; y segundo, 
que los espermatozoides que :hm1 ma­
durado 14 días después de la irradia­
ción se encontraban en la fase más sen­
sible a los rayos. 

Bateman° encontró igualmente el 
mayor número de embriones no desa­
rrollados en la tercera sernana después 
de la irradiación de las ganadas mas­
culinas. 

En este grupo ,constatamos igual­
mente que al finalizar la segun<;la se­
mana !hay un gran número de hembras 
fecundadas que no han quedado pre­
ñadas, encontrándose en ra terceréJ. se­
rnana valores prácticamente normale::;. 

Este fenómeno es de difícil inte>:­
pretación y seguramente se debe a lu 
diferente sens,bilidad de ,las células 
ge:rminwles en las fases de las esperma­
togénesis. 

Al final de la quinta semana se 
aprecia una esterilidad casi completa: 
con una tendencia franca a la recupe­
ración en semanas posteriores. 

De esto podemos deducir, que el 
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desarrollo de los espermatozoides dura 
de 5 a f5 semanas y, teniendo en cuenta 
la normalización de los valores de las 
implantaciones y reabsor.ciones al final 
de la quinta semana, !POdemos deducir 
igual-mente que las lesiones provoca­
das en las células germinales antes de 
la meiosis no son transmisibles a los 
espermatozoides madu1·os. 

Al contrario de lo que podría espe­
rarse, no hay una sumación de efectos 
cuando se irradian ambos progenito­
res. La cur-va de reabsorciones e im­
planta-ciones, corresponde aproximada­

mente a la curva obtenida cuando :se 
irradia única>mente los machos. 

Solamente en la curva ,de la ferti­
lidad apreciamos en este grupo con 
fecundación temprana, un aumento de 
la canti'dad .de 1hemhras no preñadas, 
que podría corresponder a un efecto 
de ,'::iUmación. La esterilidad casi com­
pleta se presenta &quí igualmente al 
final de la quinta semana. 

En cuanto a las malformaciones ob­
servadas en el presente trabajo, cabe 

anotar que se acepta en fonna general, 
que no se encuentran malformacione:;; 
en la primer a generación al irradiar las 
ganadas antes de la fecundación (ex­
ceptuando naturalmente las mutacio­
nes 'letales dominantes). 

Unicamente Heriwig7 tnanifiesta ha­
ber encontrado mutaciones que consis­
tían esencialmente en ma'lformaciones 
de la cola, de Jas extremidades y mi­
crofta1mias. En ningún caso .encontró 
exencefalias. 

Como las exencefalias son malfor­

maciones extremadamente raras en ra­
tones, y tampoco encontramos ningún 
caso en nuestro grupo de control, nos 
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creemos autorizados para considerar 
estas malformaciones como verdaderas 
mutaciones induddas por la irra­
diación. 

Baile y Bag·g8 , Kaven°, Wilson y 
Karr10 , Russell11 , Hi.cks1 :..:, y algunos 
otros autores se 1han ocupado intensi­
vamente de investigar la aparición de 
malformaciones del sistema nervios'J 
centnd después de la irradiación de 
embriones de ratones. Según ellos, :::e 

encuentran con más frecuencia malfor­
mac'iones del sistema nervioso central, 
incluyendo exencefalias, cuando la irra­
diación se realiza al noveno día de la 
gestación. A esta altura es el neuro­
blasto, el grupo celular más numeroso) 
de modo que una lesión del embrión 
en ·este .período produce esencial•menie 
mal,for-maciones del sistema nervioso 
centra,l. 

RESUMEN 

Mediante ensayos previos en rato­
nes, se encontró que 400 r', es la dosis 
de irradia·ción capaz de producir le­
::~iones tranSitorias a nivel de las ga­
nadas) ·con recuperación funcional pos­

terior. 
Luego se determinó la relación que 

existe entre la frecuencia de altera­
cione-s embrionarias en la primera ge­
neración de ratones y el .tiempo trans­
curriclo entre la irradiación de las go­
nadas y la fecundación. 

Al irradiar las ganadas femeninas 
con fecundación temprana (1 a 3 días 
después del tratamiento) se encontró 
35'7v de embriones reabsorbidos, sin 
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reducción apredablc del número de 
imp1antacioncs. 

Irradiando las ganadas masculinas) 
al final de la primera semana hay un 
número igual de embriones rea"bsorbi­
dos; este número aumenta en la segun­
da y tercera semanas, para llegar a va­
lores normales al final de la quinta 
semana. 

Se observó una disminución de la 
fertilidad en las hembras que fueron 
fecundadas inmediatamente después 
del trat&miento de irradiación; cuando 
la lecumlación se 1lcvó a cabo después 
de la quinta semana, se encontró una 
esterilidad casi completa) con tendencia 
franca a la recuperación en las sema­
nas sLguientes. 

Las n1alformaciones encontradas en 
1.388 embriones exan1ina'dos, fueron la 
exenc~faiia (5 casos) y un 1cráneopago. 

SUlVIMARY 

On previous tests done on mice, 
the irradiation dosis capable of produ­
cing transitory injury lo their gonads, 
with posterior functiona'l rccovery, was 
found to be 400 r. 

Later, the ·existing relation between 
the frcqucncy of embryonary altera­
üons on mice of the firts generation 
and the time that elapsed between ga­
nad irradiation and :f:ecundation, was 
also determined. 

While irradi&ting femenine gonads 
with an early date of fecundation (1 to 
3 days after treatment), it was found 
that 35% of all embryos were reab­
sorbed without appreciable reduction 
on the number of implantations. 

On masculine ganad irradiation, it 

was noticed that by the end of the first 
week ihere is an cqual nurnber of 
reabsorbed embryos; this numiber was 
found incr•eased on the se.cond and 
third weeks, and reached normal oCi­
gures by thc end of t'he fifth week. 

The following observations were 
also made: 

a) Fertility decreased on female 
mke which were íecundated immedia­
tely after irradiation treatment. 

b) When fecundation took place af­
ter the Iifth week from the date al 
treatmcnt, a near tot<il sterility witb a 
marked tendency towards recovery on 
the following weeks, was also to be 
noticed. 

Thc annormal formations {ound in 
the 1.388 embryos examined were: 

a) Exencephalia: five cases; b) cra­
niopagus: onc case. 
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