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RESUMEN: Objetivo: Desarrollar una curva preliminar de efecto biolégico en funcién de la dosis de radiacion gamma
absorbida en sangre, para la implementacion de ensayos de dosimetria biologica en el Instituto de Investigaciones en
Salud (INISA) de la Universidad de Costa Rica, que permitan la estimacién de dosis de radiacion absorbida en una persona
irradiada con fotones de radiacion gamma. Métodos: Se irradiaron muestras de sangre periférica de dos pacientes
sanos, con 9 distintos puntos de dosis, utilizando una fuente radiactiva de Cobalto-60 del Servicio de Radioterapia del
Hospital San Juan de Dios. Mediante el ensayo de micronucleos con bloqueo de la citocinesis, se analizaron 24 000
células binucleadas producidas por el bioefecto de la irradiacién de los linfocitos en la sangre. Resultados: Al aumentar la
dosis absorbida en la sangre, la cantidad de células que presentaron micronucleos fue cada vez mayor. De igual manera,
al aumentar la dosis absorbida, aumenté la cantidad de micronucleos expresados en una misma célula. Analizando
la tendencia y utilizando un modelo radiobiolégico, se realizé una curva de ajuste para predecir la dosis absorbida en
funcién de la cantidad de micronucleos producidos. Conclusién: Se observo que el efecto bioldgico producido en los
linfocitos, debido a la absorciéon de rayos gamma, es mayor conforme aumenta la dosis absorbida. La ecuacion que
modela dicho efecto, y que permite estimar la dosis absorbida D en una persona irradiada, en funcion de la frecuencia
de micronucleos y(D), es: y(D) = (0,0120 Gy-2)D2 + (0,0127 Gy-'D) + 0,0054.
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INTRODUCCION los seres vivos se han analizado desde hace déca-
das a nivel mundial (Li et al., 2022). Su desarrollo no

Los efectos nocivos que producen las radia- ha sido sencillo, pues toda investigacion radiobiol6-

ciones ionizantes (RI) sobre los tejidos y 6rganos de  gica con seres humanos se ha limitado al estudio de
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casos donde las personas fueron expuestas ya sea
en las explosiones nucleares de Hiroshima y Naga-
saki, prisioneros de guerra, o accidentes radioldgi-
cos ocurridos en reactores nucleares, hospitales o
industria (Obrador et al., 2022).

En el caso de Costa Rica, la Universidad
de Costa Rica (UCR) ha trabajado durante los ulti-
mos afios para establecer un servicio de Dosimetria
Bioldgica con el cual estimar la dosis de radiacion
absorbida en personas irradiadas, ya sea como par-
te de su tratamiento en Radioterapia, Medicina Nu-
clear, o de forma accidental.

El proyecto se ha llevado a cabo con fondos
de la UCR; con cooperacion del Organismo Interna-
cional de Energia Atomica (OIEA) y el Hospital San
Juan de Dios. Esto en el marco del Proyecto Nacional
RLA/9/076 llamado “Establecimiento de un Servicio de
Dosimetria Bioldgica en Costa Rica”, el cual, de hecho,
es el primero de Centroamérica (Garcia, 2019).

Para lograr el establecimiento de este servi-
cio, es necesario desarrollar ecuaciones que permitan
estimar la cantidad de radiacién que ha absorbido un
individuo, a partir de analisis bio-estadisticos realiza-
dos en muestras de tejido del paciente. Es en dicho
aspecto, que esta investigacion representa una con-
tribucion al desarrollo de nuevas curvas de calibra-
cion para los diferentes ensayos que se continuaran
implementando para el desarrollo del Servicio de Do-
simetria Biolégica en Costa Rica, liderado por el Ins-
tituto de Investigaciones en Salud (INISA) de la UCR.

Cuando la radiacion deposita gran canti-
dad de energia en los tejidos, se producen rupturas
en las hebras del acido desoxirribonucleico (ADN).
Las células sanas poseen capacidad de reparacion
ante la mayoria de los acontecimientos en el ADN,
pero algunos de los efectos no son posibles de re-
vertir (Organismo Internacional de Energia Atdmica,
1999). Un biomarcador importante para su observa-
cion es la presencia de micronucleos (MN).

La formacién de MN se da principalmente
cuando, después de anomalias en la division celu-
lar, algunos fragmentos de cromosomas acéntricos
que no fueron incluidos en el nucleo principal (NP),
son envueltos por una membrana celular, quedando
excluidos del NP, pero manteniendo una morfolo-
gia similar a este (Fenech et al., 2011). La Figura 1
muestra un esquema de la produccion de MN duran-
te la mitosis, a partir de fragmentos de cromosomas
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Figura 1. Diagrama de formacion de micronucleos.
Fuente: Fenech, M. et al., 2011.
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que no fueron incluidos en los nucleos principales
después de telofase.

La Figura 2 muestra algunas células porta-
doras de MN, los cuales son facilmente reconocibles
ante el microscopio 6ptico (Zalacain et al., 2005).

El incremento en la formacion de MN es una
medida de la inestabilidad genética, y mediante el
conteo de MN se puede estimar la dosis absorbida
en la persona, en unidades de gray (Gy) (Country-
man & Heddle,1976).

MATERIALES Y METODOS

El modelo matematico mas aceptado y uti-
lizado para predecir los efectos radiobioldgicos es
llamado “Modelo Lineal-Cuadratico” (MLQ). En este,
se compara la fraccion de supervivencia celular S en
funcién de la dosis absorbida D, y se presupone que
el dano en la célula puede ser reparable o irrepara-
ble (Cui et al., 2022). La fraccién de supervivencia
celular se expresa mediante la ecuacién:

s(D)=¢ ) (1)

Figura 2. Formacion de micronucleos vistos al microscopio.
Fuente: Fotografia tomada por Rénald Carrillo.
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Donde:
. S es la fraccién de supervivencia celular.
. D es la dosis absorbida en Gy.
. a se relaciona con el dafio letal a una dosis

D. Es decir, que no es posible de reparar.
Sus unidades son Gy1.

. B se relaciona con la capacidad para reparar
el dafio subletal. Sus unidades son Gy2.

Diversos autores han correlacionado la frac-
cion de supervivencia celular con algun efecto bio-
l6égico producido por la radiacion (Cui et al., 2022).
En este sentido, asignando a la variable “y” la fre-
cuencia de MN producidos, y realizando el cambio
de variable y = — InS, la ecuacion (1) se expresa de
la siguiente manera:

y(D)=aD+pD? (2)

Es conocido, ademas, que un individuo sano
posee naturalmente una cantidad basal de MN (Za-
lacain et al., 2005), entonces, se define una cons-
tante “c” como la frecuencia basal de los MN en un
individuo sano. Tomando en cuenta dicha constante,
la ecuacion general de dosis-respuesta se expresa
de la siguiente manera:

y(D)=c+aD+pD? (3)
Donde:
. y D es la frecuencia observada de MN.
. D es la dosis absorbida en Gy.
. c es la frecuencia basal de MN para cada in-
dividuo.
. a es el coeficiente asociado con el dafio letal.
. B es el coeficiente asociado con la repara-

cion del dano subletal.

Conociendo los valores numéricos de c, a 'y
B, se puede obtener una ecuacién con la cual eva-
luar el dafio celular, y de esta manera, estimar la do-
sis de radiacion absorbida en un individuo que haya
sido irradiado con rayos gamma.

Para la realizacion de la curva de efecto
biolégico, se utilizé la sangre de dos donantes sa-
nos que cumplian con los requisitos segun las re-
comendaciones del OIEA (Organismo Internacional
de Energia Atémica, 2014). Ambos donantes fueron
notificados del alcance del proyecto y firmaron el

consentimiento informado donde se les indicé que
los datos de cada uno serian utilizados solamente
como reactivo, de tal manera que los efectos pro-
ducidos en la sangre no afectarian fisica, quimica,
biolégica ni emocionalmente a ninguno de los indi-
viduos, ya que la irradiacion de la sangre se realiza-
ria sobre los tubos de ensayo, y no en las personas
donantes.

La venopuncion fue realizada en las instala-
ciones del INISA, alrededor de dos horas antes de su
respectiva irradiacion. Las muestras de sangre se co-
locaron en tubos de ensayo convencionales tipo Va-
cutainer™. Las muestras fueron trasladadas al Ser-
vicio de Radioterapia del Hospital San Juan de Dios
para ser irradiadas. El equipo utilizado para irradiar
con rayos gamma fue el Theratron-80, el cual poseia
una fuente radiactiva de Co-60, misma que es apro-
vechada para irradiar pacientes de radioterapia y di-
versos tipos de materiales.

La dosimetria previa a la irradiacién de las
muestras de sangre se llevd a cabo utilizando una
camara de ionizacion sumergible tipo Farmer (Figu-
ra 3), la cual se colocd en la misma posicion don-
de posteriormente irian los tubos de ensayo con las
muestras de sangre, es decir, adentro del soporte de
acrilico, segun la Figura 4.

Figura 3. Dosimetria con camara de ionizacion.
Fuente: Fotografia tomada por Rénald Carrillo.
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Figura 4. Posicion de los tubos de ensayo para la irradiacion
de la sangre.
Fuente: Fotografia tomada por Ronald Carrillo.

La adquisicion de los datos se llevé a cabo
utilizando un electrémetro con una diferencia de
potencial de 300 V y un factor de calibracion Fc de
5,135 x 107Gy/C. En cada irradiacién se midi6 la
temperatura del agua y la presion atmosférica am-
biental para realizar las respectivas correcciones
mediante el factor K;p (Organismo Internacional de
Energia Atomica, 2005). Durante la irradiacién de
cada muestra, para el posicionamiento del equipo
emisor. se definieron los siguientes parametros:

. Tasa de dosis absorbida: entre 140 cGy/min
(primera irradiacion) y 133 cGy/min (ultima
irradiacion).

. Tamano de campo: 10 cm x 10 cm.

. Cantidad de haces: dos laterales opuestos
con igual peso, a 90° y 270°.

. Distancia de la fuente a la superficie (SSD):
80 cm.

Las muestras de sangre se colocaron en el
maniqui de agua para ser irradiadas en la misma po-
sicion donde se realizé la dosimetria con la camara
de ionizacion, segun se muestra en la Figura 4.

Se irradi6é a las muestras de sangre con un
total de 8 distintas dosis, para un total de 9 “puntos
de dosis”, pues se considero la dosis nula, es decir,
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0 Gy (sin irradiar) para el estado basal de MN (Zala-
cain et al., 2005). Las magnitudes de dichas dosis a
irradiar fueron: 0,3 Gy; 0,5 Gy; 1 Gy; 1,5 Gy; 2 Gy;
2,5Gy; 3 Gyy4 Gy.

Posterior a la irradiacion de las muestras,
estas fueron trasladadas al laboratorio del INISA
donde comenzo el proceso de siembra y cosecha
celular para el conteo de MN. Para este fin, se uti-
lizd la prueba de MN con bloqueo de la citocinesis
(CBMN) (Organismo Internacional de Energia Ato-
mica, 2014) y de esta manera, realizar el conteo de
los MN en células binucleadas (CBN) que han sufri-
do una sola division, el cual es uno de los criterios
para la seleccién de los MN. Se realizé un conteo en
las muestras de ambos sexos, para obtener una po-
blacién estadistica combinada. En cada una de las
dosis absorbidas bajas (0 Gy; 0,3 Gy y 0,5 Gy) se
analizaron 4000 CBN, o sea, el doble de CBN que
se obtuvo para las demas dosis, pues al ser dosis
relativamente pequefas, la observacién de MN es
muy baja y se recomienda aumentar la cantidad de
CBN analizadas (Zalacain et al., 2005).

RESULTADOS

En total, se analizaron 24 000 CBN de forma
manual con ayuda del microscopio Optico. La Figu-
ra 5 muestra algunas de las CBN que mostraron MN.

Figura 5. Micronucleos presentes en una célula binucleada.
Fuente: Fotografia tomada por Rénald Carrillo.

Se observé que, a mayor dosis absorbida,
ademas de aumentar la cantidad de CBN que pre-
sentaban MN, algunas CBN mostraban mayor multi-
plicidad de MN.

En la Tabla I, se presenta la cantidad de MN
hallados en una misma CBN, para cada dosis ab-
sorbida.

Para generar la curva de efecto bioldgico,
se siguid el procedimiento establecido en el softwa-
re Dose Estimate V5.2 (Ainsbury, 2010). Utilizando
los datos mostrados en el Cuadro 1, se obtuvieron
las frecuencias de aparicion totales de micronucleos
para cada punto de dosis, y con ayuda del software
Dose Estimate V5.2 (Ainsbury & Lloyd, 2010), se rea-
liz6 automaticamente la evaluacién para verificar que
la poblacion de estudio cumplia con una distribucion
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Tabla |. Células binucleadas con distinta cantidad de micronucleos.

Dosis absorbida (Gy) Células con 1 MN

Células con 2 MN

Células con 3 MN Células con 4 MN

0 22 0 0 0
0,3 40 1 0 0
0,5 58 1 0 0
1 46 2 0 0
1,5 85 2 0 0
2 150 7 0 0
2,5 197 22 0 0
3 302 26 0 0
4 378 35 5 1

Fuente: Elaboracion propia.

de Poisson. Esta herramienta informatica, ademas de
generar los coeficientes ¢, a 'y B, realizé el calculo de
la varianza y del estadistico u-test con base en la dis-
tribucion de aberraciones (Majewski et al., 2004).

Ademas, se hall6 la bondad del ajuste para
el modelo lineal-cuadratico (0,6720), el valor obteni-
do para Chi cuadrado ponderado (15,63) y la corre-
lacién cuadratica de los datos (0,9892). Finalmente,
se hallaron los valores ¢, a y 8 con su respectiva
incertidumbre:

¢=0,0054+0,0017
a=0,0127+0,0052Gy™"!
B =0,012+0,0018Gy™

Al graficar la frecuencia de aparicion de MN
en funcién de la dosis absorbida, asi como los nive-
les de confianza al 95% (Castro, 2019) se obtuvo el
resultado mostrado en la Figura 6:

Con lo cual, se obtuvo la ecuacion:

y(D)=0,0054+0,0127D+0,012D° (4)

Para corroborar que el modelo matematico
utilizado se comporté siguiendo una distribucion de
Poisson, se analizaron los valores obtenidos de la
U de Papworth y del indice de dispersion, el cual
se define como la varianza dividida entre la media
(Aisnbury, 2010). Sus resultados se observan en la
Figura 7.
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Figura 6. Grafica de la curva de efecto bioldgico en funcién de la dosis absorbida.
Fuente: Resultado del software Dose Estimate V5.2.
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Dose, GleeIls |Aherrnﬁuns]Dll |0| |Dz |D3 |04 |Yield|SE Yield Ivmum|se VM |u |NDI |SE NDI
|n 4000 22 397622 0 0 0 0005000 0995 0022 -0.240 1,000 0,000
0.3 4003 42 3962 40 1 0 0 0,010 0,002 1,040 0,022 16% 1020 0013
05 4000 &0 ¥4 5 1 0 0 0.015 0,002 1,020 0022 0838 1020 009
_'l 2001 50 1953 46 2 0 0 0,025 0,004 1.060 0,031 1770 1040 0.040
:I.S 2000 89 191385 2 0 0 0,044 0,005 1,000 0,031 0030 1020 0079
2 2000 164 1943150 7 0 0 0082 0,006 1000 0,032 0123 1040 0243
-2.5 2000 291 1761 197 22 0 0 0.120 0,008 1,060 0.032 1980 1100 0.459
3 2045 354 1717 302 26 0 0 0.173 0,008 0,974 0.031 -0824 1080 0814
q 2069 467 1650 378 35 & 1 02260010 1010 0031 0470 1110 1320
Figura 7. Analisis estadisticos para la verificacion de Poisson.

Fuente: Resultado del software Dose Estimate V5.2.

Posterior a la obtencién de la curva de efec- DISCUSION

to bioldgico, se evalud su capacidad para estimar la
dosis absorbida en sangre, mediante la irradiacion
y analisis de dos muestras incognitas. Para llevarlo
a cabo, se analizaron dos muestras de sangre que
previamente habian sido irradiadas con dosis ab-
sorbidas desconocidas. Solamente el Fisico Médico
encargado de radioterapia conocia las dosis absor-
bidas reales.

Para cada una de las incognitas se anali-
zaron 1000 células binucleadas, asi como la distri-

1. Correlacién y causalidad entre la aparicion de
micronucleos y la dosis absorbida de radiacion
ionizante

A partir de los datos de la Tabla |, se observa
que el efecto biolégico producido en los linfocitos, de-
bido a la absorcién de rayos gamma, es mayor con-
forme aumenta la dosis absorbida. Siendo mas es-
pecifico, se evidencian los siguientes dos resultados:

bucion de MN en cada incognita. En la Tabla Il se  1.1. Al aumentar la dosis absorbida, la cantidad
resume los resultados de ambas incognitas. de células que presentaron MN fue cada vez
mayor, i.e, la aparicion de MN es proporcio-
Para la primera incognita se obtuvo una dis- nal a la dosis absorbida.
crepancia de 16% con respecto a la dosis absorbida  1.2. Al aumentar la dosis absorbida, aumento la
realmente administrada, mientras que para la segun- cantidad de MN que se producian en una
da incognita se obtuvo una discrepancia de 2,82% misma célula, i.e, la multiplicidad de MN es
con respecto al valor real. proporcional a la dosis absorbida.
Tabla Il. Resultados de las dosis incégnitas.
° o
(2]
39 g ® oD
=z =z =z =z o 2= o O £80o®
S = = = 582 59 GEeTE
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1 134 8 0 0 150 2,982 + 0,308 2,5 16%
2 137 9 0 1 159 3,087 +0,313 3 2,82%

Fuente: Elaboracién propia.
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Por lo cual, pudo determinarse que la fre-
cuencia de aparicion de MN aumenta de forma pro-
porcional (al cuadrado) de la dosis absorbida. Esto
debido a que, mayor dafo biolégico, conlleva a una
mayor produccion del biomarcador.

2. Determinaciéon de la funcion matematica que
modela el dafio bioldgico, y su validez estadistica

Como se observa en la Figura 4, todos los
valores del indice de dispersion son practicamente
1, lo que indica una alta conformidad con un mo-
delo de Poisson. Ademas, practicamente todos los
puntos de dosis se hallaron en el rango de —1,96
a 1,96; excepto el punto de dosis absorbida de
2,5 Gy, el cual mostré un valor U = 1,98. Esta cifra
es levemente mayor al valor extremo, e indica una
leve sobre dispersion de los datos, por lo que, para
esta dosis absorbida en especifico, no se cumple
con Poisson.

No obstante, segun el OIEA, es de esperar-
se que en el ensayo de micronucleos se presenten
algunas sobre-dispersiones, pues la cantidad de MN
también puede ser afectada levemente por otros
agentes genotdxicos, como lo son la contaminacion
ambiental, estrés laboral y horarios deficientes de
suefio (Organismo Internacional de Energia Atomi-
ca, 2014). Esto confirma que la generacién de MN
ciertamente se considera como un evento poco pro-
bable, pero bien modelado a partir de Poisson.

En cuanto a la verificacion de hipétesis para
validar el uso de una distribucién de Poisson, la bon-
dad de ajuste calculada mediante el programa Dose
Estimate (Ainsbury, 2010), esta basada en la premi-
sa HO: /a cantidad de MN observados no difiere de la
esperada por Poisson. Con respecto a la correlacion
basada en un ajuste lineal-cuadratico, se obtuvo un
valor de 0,9892. Esta correlacién es practicamente
1, lo cual nos indica que la ecuacion utilizada para
modelar el dafio bioldgico se ajusta casi perfecta-
mente a una ecuacion polinomial de orden 2.

Se demuestra que el modelo lineal-cuadra-
tico hallado, es adecuado para la distribucion de da-
tos de esta investigacion.

3. Andlisis fisico y radiobiolégico
Desde la perspectiva radiobiolégica, se es-

peraba un bajo valor de la constante c, y el resultado
obtenido fue de 0,0054. Esto indica que la probabili-

dad de generacion espontanea de MN en los seres
humanos, a pesar de no ser nula, si es baja.

En el caso de los coeficientes a y 8, estos
tienen asociadas caracteristicas tanto fisicas como
radiobioldgicas, comentados a continuacion.

El resultado a = 0,0127 Gy, fisicamente
nos indica el crecimiento lineal de la aparicién de
MN en funcion de la dosis absorbida: a mayor dosis
absorbida, mayor cantidad de MN, mientras que bio-
I6gicamente se relaciona con el dafio letal o directo
experimentado por el material citogenético.

Es importante resaltar que los MN no son en
si mismos una muerte celular, por lo cual, en el con-
texto de la produccion de MN, el concepto de letalidad
no se aplica de forma textual, sino que nos indica un
dafio contundente producido por la colision directa de
las particulas cargadas que fueron previamente io-
nizadas por la radiacion, sobre el ADN. Es decir, un
dafo que no fue posible de enmendar por medio de
los mecanismos de reparacion celular, lo cual en este
caso se manifiesta con la segregacion del material
genético fuera de los nucleos principales.

Similarmente, el resultado 8 = 0,012 Gy-2,
fisicamente nos muestra el crecimiento del dafio con
relacion al cuadrado de la dosis absorbida, y biolo-
gicamente nos indica la proporcion de los dafios su-
bletales experimentados en el material citogenético.

Esto quiere decir que hubo lesiones produci-
das al acumularse pequefas pero continuas colisiones
de muchas particulas que, primero fueron indirecta-
mente ionizadas por la radiacién, y que luego trans-
mitieron parcialmente su energia al material genético,
produciendo otra cantidad considerable de afecciones,
y con ello una mayor cantidad de micronucleos.

4. Andlisis de las dosis incognitas

El analisis de los resultados obtenidos en las
muestras que se irradiaron con dosis incognitas es
de suma importancia, pues la finalidad primordial de
esta curva sera su aplicacién en situaciones donde
se requiera estimar una dosis absorbida desconoci-
da de radiacion gamma, ya sea a pacientes, a per-
sonal ocupacionalmente expuesto o personas del
publico.

El analista no conocia el valor de dichas do-
sis absorbidas, y ambas irradiaciones, cultivo y co-
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secha celular, asi como los conteos de MN se reali-
zaron exactamente bajo las mismas condiciones.

La primera incognita se irradié con una do-
sis absorbida de 2,5 Gy, mientras que la segunda
incognita se irradid a 3 Gy. Al utilizar la curva de
efecto biologico para estimar la dosis absorbida de
ambos casos, se obtuvieron valores de 2,982 Gy y
3,087 Gy, respectivamente.

A pesar de que el valor de la primera incég-
nita resulté levemente por encima de la dosis absor-
bida realmente administrada, dicha incégnita man-
tenia el mismo orden de magnitud que el valor real.

Es fundamental considerar este aspecto,
pues la finalidad de la curva sera realizar una esti-
macioén relativamente rapida de dosis absorbida, la
cual requiere menos trabajo de analisis en el labora-
torio con respecto al trabajo necesario para estimar
esas mismas dosis a partir de otros biomarcadores,
y de esta manera, gestionar las medidas necesarias
para el abordaje del caso, de la forma mas rapida
posible.

CONCLUSIONES

Esta investigaciéon permitié determinar la
ecuacion con la cual estimar la dosis absorbida de
radiacion gamma en los linfocitos de sangre periféri-
ca. El efecto bioldgico, medido a partir de la fraccion
de micronucleos producidos, aumenta de forma pro-
porcional al cuadrado de la dosis, segun la ecuacion:

¥(D)=(0,0120Gy) D> +(0,0127Gy™") D+0,0054

Con esta ecuacion es posible estimar la can-
tidad de radiacién absorbida en un individuo, ya sea
en condiciones de accidente radioldgico, accidente
nuclear o para dosimetria bioldgica en pacientes de
Radioterapia o Medicina Nuclear. La precision y ro-
bustez de la curva de efecto biolégico desarrollada
en esta investigacion, podria mejorar conforme se
realicen mas andlisis de micronucleos y se afiadan
dichos conteos a la poblacién estadistica actual.

Finalmente, se enfatiza en que la dosime-
tria biolégica constituye un soporte necesario de los
programas de Proteccion Radioldgica Nacionales y
de los Sistemas de Respuesta en Emergencias Ra-
diologicas y Nucleares (Organismo internacional de
Energia Atomica, 2010), y esta investigacion cons-
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tituye una contribucion al desarrollo de nuevas cur-
vas de calibracion para los diferentes ensayos que
se continuaran implementando para el desarrollo del
Servicio de Dosimetria Biolégica en Costa Rica, lide-
rado por el INISA-UCR.
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ABSTRACT: Aim: Develop a preliminary curve of
biological effect based on the dose of gamma radiation
absorbed in blood, for the implementation of biological
dosimetry tests at the Health Research Institute (INISA) of
the University of Costa Rica, which allow the estimation of
absorbed radiation dose in a person irradiated with photons
of gamma radiation. Methods: Peripheral blood samples
from two healthy patients were irradiated, with 9 different
dose points, using a Cobalt-60 radioactive source from the
Radiotherapy Service of the San Juan de Dios Hospital.
Using the cytokinesis-blocking micronucelus assay, 24000
binucleate cells produced by the bioeffect of irradiation
of lymphocytes in the blood were analyzed. Results: As
the absorbed dose in the blood increased, the number of
cells presenting micronuclei increased. Similarly, as the
absorbed dose increased, the amount of micronucleis
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expressed in the same cell increased. Analyzing the trend
and using a radiobiological model, an adjustment curve was
made to predict the absorbed dose based on the number of
micronuclei produced. Conclusion: It was observed that
the biological effect produced in the lymphocytes, due to
the absorption of gamma rays, is greater as the absorbed
dose increases. The equation that models this effect, and
predict the absorbed dose D based on the frequency of
micronuclei yD, in an irratiated person, is: y(D), es: y(D) =
(0,0120 Gy-2)D2 + (0,0127 Gy-")D + 0,0054.

KEYWORDS: Micronucleus, Gamma ray, Radiobiology,
Radiotherapy.
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