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ACTUALIZACIÓN

La hemofilia es una enfermedad hereditaria ligada al
cromosoma X, que se caracteriza por presentar un defec-
to de la concentración sanguínea del factor VIII o IX y se
manifiesta por fenómenos hemorrágicos. 

Según la concentración de factor VIII o IX en la san-
gre, la severidad de la enfermedad se clasifica en tres gru-
pos. La hemofilia E es severa cuando la concentración
del factor VIII o IX es menor del 1%; moderada cuando
es entre 1 y 5% y leve cuando es mayor del 5%.6,27La he-
mofilia severa se caracteriza por sangrados espontáneos y
esta variedad corresponde al 45% de los pacientes.6

El 85% de las hemorragias ocurren en el aparato mus-
culoesquelético.13 Las articulaciones más afectadas son
la rodilla, el codo y el tobillo.6,13 No hay evidencia de
cuál es el motivo de que estas articulaciones sean las
afectadas con mayor asiduidad;25 lo más probable es que
esto tenga que ver con su mecánica.

El sangrado dentro de la articulación produce hemar-
trosis, que se manifiesta con dolor, hinchazón y aumento
de la temperatura local.

A nivel muscular la hemartrosis puede producir un blo-
queo de la contracción de los músculos agonistas y un es-
pasmo en los antagonistas.11

Así, en la articulación de la rodilla, ante una hemartro-
sis suele producirse una tendencia a la flexión por blo-
queo del cuádriceps durante el episodio de sangrado.11

Si el episodio hemorrágico intraarticular que cursa el
paciente se trata en forma adecuada con los factores sus-
titutivos deficientes, la sangre se reabsorbe y el daño ar-

ticular puede no producirse o ser menor.6,16Sin embargo,
si el paciente presenta múltiples sangrados en una misma
articulación, se observará el deterioro del cartílago, ya
que ésta es la evolución natural de la enferme-
dad.16,17,44,45

La función del cartílago es permitir una absorción de
grandes cargas compresivas en la superficie articular, en
posición estática o en movimiento, con muy baja fricción.
No hay evidencia de que el cartílago de los pacientes he-
mofílicos sea diferente del de los pacientes que no pade-
cen esta enfermedad.41,44 Por lo tanto, si el paciente he-
mofílico no presenta sangrados dentro de la articulación,
la artropatía característica de esta afección no se hará pre-
sente.

El sangrado intraarticular puede, además, originar una
sinovitis irritativa debido al depósito de hierro en su inte-
rior. En estos casos, la sinovial tiene un aspecto macros-
cópico de color oscuro. La ubicación del depósito de he-
mosiderina es extracelular e intracelular en los tejidos
macrófagos.36,42 Esto genera hipertrofia sinovial vellosa
y neovascularización en la capa subsinovial, que la hacen
más susceptible al sangrado. Se establece de esta forma
un circuito de retroalimentación que mantiene la sinovi-
tis en el tiempo. 

La presencia del hierro en la sinovial da origen a la pro-
ducción de citocinas proinflamatorias y a mediadores ca-
tabólicos, como la interleucina 1 (IL-1), la interleucina 6
(IL-6) y el factor de necrosis tumoral alfa (TNF-
α).6,24,26,34

Hay además una producción aumentada de metalopro-
teinasas desde la matriz. La liberación de los radicales de
oxígeno también parece tener un efecto perjudicial en la
sinovial.46

La hiperemia local en la metáfisis del hueso pertene-
ciente a la articulación afectada por la sinovitis produce
un agrandamiento óseo epifisario asimétrico que genera
una nueva distribución anómala de la carga en la articu-
lación.20 A menudo se observan deformidades axiales,
notándose alteraciones en varo-valgo y en flexión.6,20
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En la adultez la sinovial se hace fibrosa y de poco es-
pesor y los sangrados intraarticulares son infrecuentes.
Sin embargo, esta situación se acompaña por la restric-
ción del movimiento articular y la destrucción progresiva
del cartílago.38

La presencia de sangre intraarticular produce un mar-
cado en forma directa.

El cartílago está integrado por un número pequeño de
condrocitos, embebidos en una gran matriz celular. La ma-
triz extracelular consiste mayormente en colágeno y pro-
teoglucanos. Esta matriz, en continuo recambio, logra un
equilibrio adecuado en producción y reabsorción.40-42,44

Los estudios han demostrado que a los cuatro días de
exposición del condrocito a una concentración sanguínea
del 50%, el daño es irreversible. Esta noxa produce la in-
hibición de la síntesis de proteoglucanos, además de una
reabsorción considerable, cuyo resultado final es una me-
nor concentración de proteoglucanos en la matriz.40

También los mononucleares tienen una acción nociva
mediante el efecto de las enzimas lisosómicas y las cito-
cinas catabólicas. Un gran efecto dañino para el cartílago
es el producido por los radicales libres, los cuales se ori-
ginan en la catalización del hierro intraarticular.

Estos mecanismos muestran que el fenómeno del daño
a nivel del cartílago articular y en la sinovial son dos pro-
cesos diferentes producidos por el mismo agente: la san-
gre dentro de la articulación.

La sinovitis crónica produce sangrados más frecuentes
a estímulos menores y este resangrado intraarticular ge-
nera un nuevo daño, tanto en la sinovial como en el car-
tílago. 

En 1997, Buckwalter publicó un trabajo en el que enu-
meraba los factores predisponentes hacia la artrosis: la
anatomía articular anormal, la mala alineación, la inesta-
bilidad y las alteraciones en la inervación muscular o la
fuerza muscular inadecuada.9 Muchas de estas alteracio-
nes suelen verse en el paciente hemofílico.

La sinovitis crónica en los niños produce una hiperemia
local que tiene como resultado osteoporosis regional,
agrandamiento óseo y diferencia de longitud de los miem-
bros.20 En etapas posteriores, se asocian disminución de la
amplitud del movimiento, desejes e hipotrofia muscu-
lar.6,20,44Todo esto hace que un hueso de menor densidad
ósea dado por la osteoporosis padezca fuerzas articulares
anormales que llevan a su deterioro progresivo.

El tratamiento de la sinovitis crónica resulta fundamen-
tal para evitar el deterioro progresivo de la articulación.
El simple hecho de reducir el número de sangrados elimi-
na la noxa biológica progresiva, que significa la presen-
cia del hierro intraarticular y evita así el deterioro mecá-
nico explicado por las fuerzas anormales en la superficie
afectada.

En un estudio de investigación clínica de 114 pacientes
que padecían sinovitis hemofílica se realizó un tratamien-
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to de sinoviortesis química con rifocina. Este estudio de-
mostró por primera vez cuáles son los verdaderos facto-
res predictores de recidiva de la sinovitis crónica en esta
población de pacientes: la presencia de una sinovitis ma-
yor de dos años de duración y el nivel socioeconómico
familiar. En los enfermos de bajos recursos el número de
recidivas aumentaba francamente.

En las articulaciones pequeñas, como el codo y el tobi-
llo, el tratamiento de elección es la sinoviortesis química
con rifocina, ya que con una o dos inyecciones se suele
controlar la inflamación sinovial.7

La sinoviortesis radiactiva tiene el mismo índice de re-
cidivas que la sinoviortesis química, es mucho menos
costosa y puede aplicarse en el consultorio, con todas las
normas correspondientes.19

Sin embargo, en las rodillas con sinovitis hemofílica en
las cuales se realizó sinoviortesis química el número de
inyecciones necesarias para controlar la actividad sino-
vial es mucho mayor que en las que se practicó sinovior-
tesis radiactiva.7 El número de inyecciones promedio pa-
ra lograr un resultado adecuado de la sinoviortesis quími-
ca supera las seis o siete aplicaciones por paciente. En
cambio, la sinoviortesis radiactiva requiere una sola in-
yección.7

Las sustancias radiactivas utilizadas fueron el oro, el
fósforo, el renio y el itrio.

El oro (198Au) fue la primera sustancia utilizada para la
sinoviortesis radiactiva. Son partículas pequeñas (20-70
µm) con una vida media de 2,7 días y cuya penetración
es de 4 mm. Los primeros resultados fueron alentadores,
sin embargo, como la sustancia radiactiva emitía, además
de la radiación beta, radiación gamma, y dado que ciertas
partículas escapaban de la articulación hacia los ganglios
linfáticos de drenaje, se dejó de utilizar.1,47

El fósforo radiactivo (32P) tuvo mejor resultado que el
oro. Sus partículas son de 500-2.000 µm y su vida media
es de 14 días. También se observó que este coloide migra-
ba desde la articulación hacia los ganglios linfáticos, con
la posible irradiación hacia los tejidos, por lo cual tam-
bién se dejó a un lado.15

El renio y el itrio no presentan migración desde la arti-
culación a los tejidos linfáticos. Si bien son los más utili-
zados, no están disponibles en muchos países y por su
costo elevado no se puede acceder a ellos en los países de
menores recursos.15,18

El uso de sustancias radiactivas requiere, además, un
profesional y un lugar autorizados para su aplicación, lo
cual obviamente no es posible en los centros de atención
de baja complejidad.

Las medidas más adecuadas para obtener una mejor
atención de la enfermedad serían lograr un coloide ra-
diactivo eficaz contra la sinovitis hemofílica, de bajo cos-
to y de fácil accesibilidad en los países de escasos recur-
sos. La otra medida sería realizar una educación de pos-
grado, para capacitar a los médicos en la utilización de

esas sustancias y hacer factible su manejo en todos los
centros de mediana complejidad dedicados a la atención
de estos pacientes. 

Evolución de la artropatía hemofílica 
de acuerdo con el tratamiento aplicado

El mejor tratamiento de la artropatía hemofílica es la
prevención. Hoy el único método que realmente la evita
es la profilaxis primaria asociada con un programa de te-
rapia física domiciliaria.48 Sin embargo, este tratamiento
sólo es factible para un pequeño número de los niños que
padecen la enfermedad debido a su altísimo costo. En
consecuencia, la mayoría de los niños que reciben trata-
miento es a demanda. En estos casos los pacientes deben
ser diagnosticados y atendidos en forma precoz. Deben
recibir rápidamente el factor VIII o IX sustitutivo, sin es-
perar la instalación de la hemartrosis.

Por eso es fundamental escuchar al niño y cuando pre-
siente el aura del sangrado intraarticular debe comenzar-
se el tratamiento, aunque no haya todavía evidencia clíni-
ca de la hemartrosis. La articulación debe ponerse en re-
poso, pero en general no se la debe inmovilizar. La crio-
terapia suele ser muy eficaz. La rehabilitación debe co-
menzar enseguida de finalizado el sangrado, bajo control
del fisioterapeuta Se comienza el ejercicio con acciones
estáticas y se progresa gradualmente hasta la restauración
de la función activa. 

El objetivo debe ser mantener el rango articular y la
fuerza muscular. Hay que tener un programa adecuado de
ejercicios y de natación con el fin de lograr esta meta. La
recuperación muscular adecuada evita el resangrado. En
las regiones donde no se cuenta con fisioterapeutas, el
médico debe guiar a los padres. La Federación local de
hemofilia debe desarrollar material educativo para pa-
cientes, familiares y miembros del grupo de salud que
atienden a los pacientes, sobre los tratamientos y las po-
sibilidades de implementarlos de acuerdo con los recur-
sos. También debe especificarse cuáles son las activida-
des físicas y deportivas que el niño puede llevar a cabo.
Esta información debe ser accesible para los maestros,
quienes deben estar instruidos para tratar cualquier tipo
de situación. 

Una vez recuperado del episodio de sangrado el niño
puede reincorporarse a las clases de gimnasia y a los de-
portes que practica habitualmente. Estos deportes ya han
sido publicados.29

Hay un tercer grupo de niños; son los que no tienen ac-
ceso al tratamiento, incluso a muchos de ellos ni siquiera
se les ha diagnosticado la enfermedad. Estos casos se ob-
servan en los países de escasos recursos donde los niños no
tienen acceso al tratamiento y presentan artropatías tem-
pranas, las articulaciones afectadas se encuentran agranda-
das y osteoporóticas y las diáfisis son hipotróficas.
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Esto demuestra que la evolución de la patología articu-
lar en los pacientes que padecen hemofilia es absoluta-
mente dependiente de la posibilidad que tienen de acceder
al tratamiento. Es claro que en los países con menores re-
cursos y educación se observan los peores resultados.

Radiosinovectomía en la hemofilia

La radiosinovectomía es un instrumento terapéutico lo-
cal eficiente en la enfermedad inflamatoria crónica arti-
cular de los hemofílicos y de las artritis reumatoideas.
Los procesos articulares locales mejoran poco con tera-
pias sistémicas. 

La terapia de la radiosinovectomía se estableció hace
más de veinte años; sin embargo, su utilización debió li-
mitarse. En 1979 se requerían en Europa áreas de trabajo
bajo medidas estrictas de radioprotección para efectuarla.

En 1993 las nuevas Guías de Procedimientos de Radio-
protección estipulan que en los tratamientos con emisores
beta en cavidades intraarticulares la dosis excedente de
1,5 milisievert/año calendario, a una distancia de 1 m es
despreciable y no requiere hospitalización para el pacien-
te. No produce ningún daño por radiación al medio am-
biente, ya que las fuentes abiertas de emisores beta utili-
zados penetran algunos milímetros (según las caracterís-
ticas del emisor utilizado) y no son excretados por el pa-
ciente (de acuerdo con el tamaño de la partícula coloidal
que contenga al emisor beta).33

En nuestro país sólo el médico nuclear efectúa la inyec-
ción de las soluciones coloidales con fuentes beta. Noso-
tros llegamos a un compromiso óptimo para el paciente,
por el cual la maniobra de inyección intraarticular estric-
ta la efectúa el traumatólogo tratante y la introducción del
coloide emisor beta lo realiza el médico nuclear.

La Agencia Internacional de Energía Atómica (IAEA)
a través de la División Salud Humana controla los pro-
yectos de investigación coordinados multicéntricos
(CRP) para mejorar la salud humana con miras a abaratar
los costos con el uso ético de las radiaciones. Desde hace
dos años, se está trabajando con otros países emergentes
en la evaluación de las radiosinovectomías en hemofíli-
cos y en pacientes con artritis reumatoidea. 

Los participantes son la Argentina (Comisión Nacional
de Energía Atómica, CNEA y UBA), Chile, Colombia, Cu-
ba, India, Filipinas, Polonia, Singapur, Slovakia, Polonia,
Tailandia, Vietnam y Uruguay. Alemania, IAEA, Estados
Unidos y Venezuela enviaron expertos en el tema de radio-
farmacia, radiosinovectomía y hemofilia respectivamente.

El término radiosinoviortesis fue usado por Delbarre en
1968, significando que por la técnica radiactiva se restau-
raba (ortesis) la sinovia por los radionúclidos. La aplica-
ción local de los agentes radiactivos intenta detener el
proceso sinovial como alternativa a la cirugía.

En 1963, el primer coloide beta utilizado en rodillas fue
el oro 198 (198Au); sin embargo, por su característica de
emitir radiación gamma corporal, no deseada, y por la po-
sibilidad de escape linfático desde la cavidad articular su
uso fue abandonado.

Los emisores coloidales beta actuales tienen un míni-
mo de componente gamma. Desde 1968, Delbarre pro-
clama el uso del coloide con 90Y.12

¿Qué sucede en la articulación radiotratada? Estudios
autorradiográficos revelaron que el coloide en suspensión
con 90Y y otros radiocoloides se encuentran fagocitados
en las células sinoviales, en la superficie sinovial y, rara
vez, en el área del cartílago.28

Las radiosinovectomías deben efectuarse con isótopos
que decaigan por emisión beta, aunque pueden tener emi-
sión gamma de baja energía, lo que facilita la detección
en la cámara gamma.

Un radiofármaco ideal debe presentar las siguientes ca-
racterísticas:14,33,35

• La partícula beta debe ser lo suficientemente penetran-
te para ablacionar el tejido sinovial, pero no tanto para
dañar el cartílago articular subyacente o la piel.

• El radioisótopo debe marcar una partícula coloidal
(formando un radiofármaco) que sea del tamaño ade-
cuado para ser fagocitado y no produzca goteo o leak
fuera de la articulación tratada. El tamaño apropiado es
entre 2-5 µm (nanómetros).35

• El radiofármaco debe ser degradable para evitar la for-
mación de granulomas.
En la tabla 1 se enumeran las mejores opciones de los

radiofármacos para utilizar en las radiosinovectomías, se-
gún sus características físicas.

Tabla 1. Radiofármacos posibles para ser utilizados en radiosinovectomías

Max. beta Gamma- Tejido Rango Vida 
media ActividadRadionúclido Energía Emisión Máx. Media Días (d) (MBq)

(MeV) (keV) (mm) (mm) Horas (h)

Itrio 90 2,26 - 11,0 3,6 2,7 d 185-250

Renio 186 0,98 9% (137) 3,7 1,2 3,7 d 37-185

Renio 188 2,1 15% (155) 11,0 3,8 0,7 d 148-703

Fósforo 32 1,71 - 7,9 2,2 14,3 d 11-74



Para el tratamiento de las grandes articulaciones y para
ver su comportamiento (rodilla y codo) se recomienda
usar renio 186, renio 188, fósforo 32 e itrio 90. Las carac-
terísticas radiofísicas se muestran en la tabla 1.

La única posibilidad terapéutica por ahora en la Argen-
tina es la utilización del coloide 32P crecido de produc-
ción nacional CNEA y del laboratorio privado Bacon.
Los otros son importados, muy costosos y se carece de
autorización para aplicarlos. 

En la tabla 2 se muestra un cálculo de la dosis corpo-
ral absorbida según la actividad inyectada (para no so-
brecargar con números se ha calculado la inyección has-
ta 1,5 mCi).

La dosis absorbida corporal en grays por cada 0,1 mCi
de 32P coloidal inyectada en la articulación de los pacien-
tes se presenta en la tabla 2. 

No se excede habitualmente en la terapéutica la dosis
de 2 mCi. En los cálculos se toma en cuenta la edad, el
peso y el volumen de la articulación por tratar.

El coloide crecido de fosfato crómico presenta partícu-
las que no sobrepasan los 200 mm. Este tamaño se obtie-
ne con un instrumento de medida conocido como “light
scatter”, que arroja las dimensiones internas del 32P .

El coloide es provisto en solución estéril, de color ver-
doso, con una doble protección de acrílico y otra exterior
de plomo. Las dosis se fraccionan por paciente bajo cam-
pana de flujo laminar. Se las mide en un contador beta.
Las jeringas se colocan en contenedores portajeringas
(containers)de acrílico con plomo y se etiquetan según la
actividad y la identificación del paciente. 

El manipuleo del 32P se realiza con protector de jerin-
gas de acrílico (Fig. 1) para evitar dosis innecesarias a las
manos del operador. Éste usa un anillo dosimétrico que
registra la radiación beta, el cual es contado por el área de
Radiometría de CNEA.

La producción del 32P debe ser prevista con una antela-
ción de 15 días. 

En la tabla 1 se aprecia que la vida media es de 14,3
días, por lo que el frasco que se recibe puede contener ac-
tividad que es medida a pesar del decaimiento hasta cua-
tro vidas medias (14,3 d x 4 = 57,2 días). 

Los residuos radiactivos involucrados en la manipula-
ción de la práctica con 32P deben tener un tratamiento es-
pecial. Se descartan en contenedores acrílicos en bolsas
plásticas con identificación del día del uso.

Experiencia clínica

Los pacientes son evaluados previamente en un centro
de atención de hemofilia donde se los controla clínica-
mente y con estudios de laboratorio. Los estudios solici-
tados son: hemograma, eritrosedimentación, recuento de
glóbulos blancos, neutrófilos, plaquetas, uremia, creatini-
nemia, tiempo de coagulación y sangría. Además, se les

realiza una prueba de corrección clínica para el factor de-
ficitario según el cálculo de unidad por kilo de peso. Se-
gún el resultado de esta prueba se decide cuál es la dosis
necesaria para llegar a un 30% de concentración sanguí-
nea precisa para realizar la punción de la sinoviortesis ra-
diactiva.

Se efectúan radiografías de las rodillas para estadificar
el grado de artropatía. La ecografía muestra el grado de
sinovitis.

En medicina nuclear se obtiene el centellograma óseo
pretratamiento en tres fases con MDP-99mTc y se adquie-
re un control centellográfico mensual hasta completar los
3 meses y otro a los 6 y 9 meses respectivamente.

En los formularios de inicio y los de seguimiento de ca-
da paciente se registran los datos de filiación, los referen-
tes a la historia familiar de las discrasias sanguíneas, el ti-
po de hemofilia, y la evolución del cuadro y de los episo-
dios sinoviales articulares. También se deja constancia
del estado de la articulación por tratar y sus anteriores tra-
tamientos. Se creó un registro en una historia clínica en la
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Figura 1. Protectores de jeringas para beta.

Tabla 2. Dosis absorbida por actividad de 32P inyectada

A (mCi) D (Gy)

0,1 14.46854
0,2 28.93708
0,3 43.40562
0,4 57.87416
0,5 72.34269
0,6 86.81123
0,7 101.2798
0,8 115.7483
0,9 130.2169
1 144.6854

1,1 159.1539
1,2 173.6225
1,3 188.091
1,4 202.5595
1,5 217.0281
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cual se especifica edad, diagnóstico, tipo de hemofilia A
o B, número de episodios de hemartrosis en un trimestre
y dolor con escalas registrables (visual analógica). 

Se registran los ángulos de excursión de la rodilla por
tratar, el tamaño de la articulación (circunferencia) y la
capacidad de locomoción asistida o no.

Los pacientes seleccionados para el tratamiento y por-
tadores de hemartrosis hemofílicas son los pacientes he-
mofílicos con artropatías grado II, con compromiso mus-
culoesquelético, según la Federación Mundial de la He-
mofilia.8,35

En la tabla 3 se especifican los cuatro grados de sino-
vitis en los pacientes con hemofilia. 

Todos los pacientes deben firmar el consentimiento in-
formado: los pacientes o los padres o tutores de pacientes
pediátricos que no son capaces por sí de dar el consenti-
miento escrito para adherir al protocolo de tratamiento,
de entenderlo, de comprometerse a regresar a la consulta
para su control médico y de cumplimentar los requeri-
mientos del protocolo.

Criterios de admisión:
• Firmar el consentimiento.
• Sinovitis crónica grado I o II en la rodilla. Corregir con

el factor sustitutivo el 30%.
Criterios de exclusión:
• Grado III pacientes con osteoartritis avanzada.
• Todas las gradaciones del grado IV.
• Episodios activos agudos de sangrado en la articula-

ción a la que se intenta tratar.
• Infecciones en la piel de la articulación.
• Inestabilidad avanzada de la articulación aun cuando la

operación esté contraindicada Articulaciones con des-
trucción articular.

• Embarazo, lactancia o deseos de embarazo en los si-
guientes dos años del tratamiento de radiosinovectomía
(para el caso del tratamiento de la artritis reumatoidea).

• Cirugías previas en la articulación por tratar.
• Terapia anticoagulante en altas dosis concomitante.
• Artritis infecciosa y periarticular.
• Fracturas intraarticular, anquilosis.
• Quiste de Baker (mayor de 10 por el mecanismo de val-

va o por la proximidad a los vasos).

Los pacientes fueron distribuidos al azar para recibir
terapia radiactiva en las rodillas.

Veintiocho pacientes recibieron tratamiento con coloi-
de con 32P crecido con fosfato crómico y 10 pacientes con
rifampicina (antibiótico) al que se agregaba un trazador
con 99mTc (con tamaño particulado de no menos de 100
nµ) con el fin de que, en la evaluación posterior, el médi-
co nuclear no advirtiera qué tipo de terapia había recibi-
do el paciente.

La evaluación médica se diseñó como un modelo ciego
simple respecto del procedimiento terapéutico instaurado.

El seguimiento de los pacientes se registró también en
formularios impresos. El paciente previamente debía te-
ner un centellograma óseo en tres fases (efectuada con
metilendifosfonato-99mTc-MDP-99mTc), para documenta-
ción y evaluación comparativa con la del tercer mes pos-
tratamiento.

Para realizar el procedimiento se administró el factor
antihemofílico correspondiente al tipo de hemofilia del
paciente, para elevar el factor un 30% por lo menos (ran-
go para normalizar la coagulación) antes de efectuar la
radiosinovectomía. También se administró posradiosino-
vectomía otra dosis a las 12 horas del procedimiento.

La terapia se efectuó en un área con limpieza adecuada
dentro del servicio de medicina nuclear sin requerirse un
área estéril, ya que la práctica se realiza en una articula-
ción cerrada y sin lastimaduras (la presencia de éstas ex-
cluye el tratamiento).

Después de lavar la región de la rodilla con solución de
yodo povidona en detergente, se pinta la piel con solución
de yodo povidona líquida y se coloca un campo estéril fe-
nestrado.

Se punza la articulación de la rodilla por la vía habitual.
Se aspira previamente la articulación, lo que confirma

que se está en su interior. Se registra el volumen de san-
gre o líquido sinovial extraído (Fig. 2).

Se puede controlar con fluoroscopia o con cámara
gamma. Nuestro grupo ha elegido este último método. Al
estardentrode la articulación (ya sea con la gamma que
emita el isótopo o con el Bremsstrahlung de los isótopos
beta puros, tal el caso del coloide con 32P). 

El 32P tiene también una radiación de frenamiento co-
nocida como Bremsstrahlung, que es de características si-
milares al rayo X y que es detenida por plomo. Esta ra-
diación es la que utilizamos para imágenes en la cámara
gamma, ya que sus características energéticas son seme-
jantes a las de otro isótopo que se mide habitualmente en
esta cámara (201Tl) (Fig. 3).

Tabla 3. Grados de sinovitis en pacientes con hemofilia

Grado I Sinovitis transitoria. Indicado cuando han ocurrido más de tres episodios de sangrado en 6 meses

Grado II Sinovitis permanente con agrandamiento de la articulación, sinovial engrosada y limitación de la amplitud del movimiento

Grado III Artropatía crónica con deformidad de los ejes y artropatía muscular 

Grado IV Anquilosis. Puede ser fibrosa u ósea



La cámara gamma es un instrumento de medicina nu-
clear que adquiere imágenes de la emisión de la radiación
gamma.

En la figura 3 se presenta la cámara gamma tomográfi-
ca que utilizamos en el Centro de Medicina Nuclear para
los estudios óseos y para controlar que la radiosinovecto-
mía sea intraarticular estricta.

De no estar dentro de la articulación el médico nuclear
NO inyecta el emisor beta. Se evita así la salida indesea-
ble del radiocompuesto y las radiaciones a diferentes ór-
ganos.

La punción intraarticular y la terapia con el 32P se efec-
túan sin anestesia local. La jeringa debe tener el protector
de acrílico. La radiación beta pura es frenada por paredes
de acrílico adecuadas (Fig. 4).

Al finalizar la inyección del radiofármaco beta se efec-
túa un “flash” o pulso con 1 ml de solución fisiológica
(importante para evitar daño en la piel al retirar la aguja
por alguna gota residual del coloide con 32P).

Luego de efectuada la radiosinovectomía se moviliza la
articulación ampliamente por la necesidad de homoge-
neizar el radiocoloide en el espacio intraarticular.

Inmediatamente se registra la imagen intraarticular del
32P en cámara gamma con la radiación de frenamiento o
Bremsstrahlung, se marcan los rebordes de las piernas
con un “marker” caliente con pertecnetato 99mTc y se ad-
quiere una toma en la ingle.

El paciente regresa a su domicilio con valva de yeso,
que se mantiene entre 48 y 72 horas.

Al día siguiente se completan las adquisiciones de
imágenes de rodillas, ingle y abdomen para demostrar
la ausencia de escape del material radiactivo desde la
rodilla.

En la figura 5 se muestran las imágenes tempranas
emitidas de 32P en la cámara gamma en la rodilla. En la
figura 6 se verifica en el rastreo de la pelvis, el abdo-
men y el tórax realizados a las 48 horas de la radiosino-
vectomía la ausencia total de escape de la sustancia ra-
diactiva.

En la figura 7 se muestra el control de la rodilla a la
cual se le ha realizado la sinovectomía, con los controles
con marcador y sin él. Se ven claramente las imágenes
emitidas por el radiocoloide y recogidas por la cámara
gamma, en las cuales se logra su localización espacial
con el “marker” caliente de 99mTc. Además, se agrega otra
forma de localización, con una fuente plana rellenable
con 99mTc (imagen de transmisión) donde el fondo es
ahora captante, las piernas en estas imágenes son frías y
el coloide 32P en la rodilla tratada se muestra como ca-
liente.

A los 3, 6 y 12 meses se realiza una evaluación del pa-
ciente con preguntas y con un examen clínico del estado
articular similar al del ingreso en el protocolo de admi-
sión. Se aplica la escala analógica visual y la escala del
dolor en la articulación tratada.
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Figura 2. Extracción de líquido articular de gran contenido
hemático.

Figura 4. Inyección de 32P coloidal con protector 
de jeringa.

Figura 3. Cámara gamma SPECT.A. Detector y camilla. 
B. Consola, paciente en posición para tomar una imagen

abdominal.
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Luego de 12 meses se efectúa también una reestadifi-
cación radiográfica según la clasificación de Larsen.10

Puede retratarse al paciente no antes de los 6 meses de
la primera terapia (debido al protocolo).

Se trataron 38 pacientes varones con edades entre 5-51
años, con una edad promedio de 15 años. Veinte fueron

rodillas derechas y 18, izquierdas. Treinta y cuatro pa-
cientes eran hemofílicos A (89%) y 4 eran hemofílicos B
(11%). De los hemofílicos A, 33 eran graves (factor VIII
en sangre menor del 1%) y uno, moderado. Los 4 hemo-
fílicos B fueron severos. Tres pacientes que padecían he-
mofilia A presentaron inhibidores para el factor VIII y re-
quirieron rFVIIa para realizar la radiosinoviortesis.

Los pacientes fueron clasificados según su clase social
en cuatro grupos: baja, media, media-alta y alta; 28 pa-
cientes fueron de clase baja (73,7%), 7 pacientes de cla-
se media (18,5%) 2 pacientes de clase media-alta (5,2%)
y 1 paciente de clase alta (2,6%).

El promedio de antigüedad de la sinovitis fue de dos
años y tres meses, siendo el menor de un año y el mayor
de cinco años.

Todos los pacientes incluidos en este estudio presenta-
ban sinovitis grado II y fueron seguidos durante un año
luego del tratamiento. A los seis meses se los evaluó nue-
vamente y los que no respondieron bien al tratamiento
fueron tratados con una sinoviortesis radiactiva.

A 28 pacientes se le realizó una sinoviortesis radiactiva
con fósforo 32 (32P) y a los 10 pacientes restantes, una si-
noviortesis química radiomarcada con tecnecio 99 (99Tc).
A tres pacientes del grupo de sinoviortesis radiactiva se
les volvió a realizar el tratamiento por falta de respuesta
adecuada a los 6 meses.

Los 28 pacientes que recibieron 31 radiosinovectomías
tenían una edad promedio de 16 años. El promedio de an-
tigüedad de la sinovitis para este grupo fue de 2 años y 6
meses (1 a 5 años). 

Quince pacientes (53%) habían recibido un tratamien-
to local previo para la sinovitis, 13 pacientes (46%) ha-
bían recibido una sinoviortesis química con rifocina, a 1
paciente (3,5%) se le realizó una sinovectomía artroscó-
pica y a otro (3,5%) se le había realizado una infiltración
con corticoides. La actividad del coloide con 32P inyecta-
do no sobrepasó los 37-74 MBq (Megabecquereles o sea
1-2 mCi). Los niños de 6-8 años recibieron un tercio de
la actividad mencionada, los de 9-10 años la mitad y los
de 11-14años, tres cuarto de la dosis. Además, se tuvieron
en cuenta el volumen de la articulación y el peso del pa-
ciente.

El control de calidad del instrumental y de las imáge-
nes de medicina nuclear se llevó a cabo según el Docu-
mento Técnico del OIEA: IAEA TEC-DOC 602/s y por
el licenciado Carlos Giannone (Física Médica). La medi-
ción de la actividad a administrar se efectuó con un acti-
vímetro especialmente calibrado por la licenciada A. Mi-
lá del Sector Metrología del CAE, perteneciente a CNEA.

Ante la difusión en Europa del tratamiento, la Sociedad
Europea de Medicina Nuclear (EANM) publicó la Guía
del Protocolo que hay que seguir para las radiosinovecto-
mías3 en el cual se determina quiénes se benefician con
esta terapia con coloides beta y cómo se debe efectuar el
protocolo y evaluar los resultados. A su vez, se explicitan

Figura 5. Imágenes tempranas de 32P en cámara gamma.

Figura 6. Imágenes con marker de pelvis, abdomen y tórax 
a las 48 horas de la radiosinovectomía con 32P. Negativo 

para escape del radiocoloide.

Figura 7. Radiosinovectomía de la rodilla izquierda. 
A y B. Con markers y sin ellos. C. Adquisición con fuente 

de transmisión para ver los límites corporales.

A

C

B



las características que debe reunir el sitio en que se efec-
túa las radiosinovectomía, y los cuidados y controles ra-
diodosimétricos que deben tener quienes manejan la tera-
pia beta, con respecto a ellos, al medio ambiente y a los
desechos radiactivos que se produzcan.

Sólo utilizamos el radioisótopo de mayor accesibilidad
para nuestro país, que es el coloide con 32P. Dadas sus ca-
racterísticas y su penetración en los tejidos estuvimos li-
mitados en nuestro trabajo a las grandes articulaciones:
las rodillas.

Los 10 pacientes sometidos a sinoviortesis química ra-
diomarcada con tecnecio 99 tenían una edad promedio de
14 años y el tiempo de antigüedad de la sinovitis era de
dos años y un mes (1 a 5 años). Todos recibieron, sin que
se les advirtiera el tipo de terapia, el tratamiento tradicio-
nal del antibiótico con la adición de dosis de trazadores
(100 uCi) del macroagregado de albúmina-99mTc con el
fin de obtener también imágenes en cámara gamma.

Estos 10 pacientes de radiosinovectomía química mar-
cada con tecnecio 99 tuvieron los mismos criterios de in-
clusión y exclusión que los pacientes para radiosinovec-
tomía con 32P. Ninguno de ellos había recibido tratamien-
to en la articulación. Los estudios preoperatorios y el se-
guimiento posoperatorio fueron similares para ambos
grupos; la única variable fue el elemento para realizar la
sinovectomía.

Los resultados de los pacientes hemofílicos fueron eva-
luados por un observador independiente que desconocía
el tipo de tratamiento efectuado.

En los 38 pacientes tratados con 41 procedimientos
realizados no se han observado reacciones adversas ni in-
fecciones (artritis séptica) secundarias a la inyección del
material radiactivo. Tampoco se han presentado hemorra-
gias (hemartrosis) pospunción incluso en los tres pacien-
tes que presentaron inhibidores.

No se comprobó que hubiese escape del coloide radiac-
tivo del sitio de la inyección intraarticular durante los 2-
3 días de seguimiento en cámara gamma.

No hubo repercusión sistémica del tratamiento con 32P
coloidal. Los pacientes fueron controlados hasta un año
postratamiento.

El proceso de lavado la jeringa con solución fisiológi-
ca fue eficaz y no se registró ninguna necrosis radiactiva
de la piel.

Los pacientes presentaron una sensación displacentera
con la inyección intraarticular del coloide con 32P en el
11% de los casos (4 pacientes). En cambio, en 5 pacien-
tes que recibieron rifocina como tratamiento para la sino-
viortesis se observó esa sensación dolorosa (50%).

En todos los casos sólo fue necesario inyectar una vez
el coloide radiactivo para obtener los resultados que se
presentan. 

Los resultados fueron clasificados en excelentes cuan-
do los pacientes se curaron de la sinovitis crónica; buenos
cuando la sinovitis aún estaba presente pero se reducía

francamente (mayor del 50%) el número de hemartrosis
y el consumo de factor sustitutivo; regulares cuando per-
sistía la sinovitis y el consumo de factor sustitutivo y ma-
los cuando la sinovitis empeoró. Veinticinco pacientes
(89%) presentaron resultado excelente o bueno, tres pre-
sentaron resultado clínico insatisfactorio regular (11%) al
control a los 6 meses. Esos tres pacientes fueron tratados
con una nueva sinoviortesis radiactiva e incluidos en un
nuevo estudio. Ningún paciente presentó resultado malo,
es decir que ninguno empeoró de la sinovitis.

Los tres pacientes retratados con sinoviortesis radiacti-
va mejoraron su situación clínica, disminuyendo el con-
sumo de factores sustitutivos, pero en ninguno de ellos
desapareció la sinovitis.

De los 10 pacientes tratados con sinoviortesis química
marcada con tecnecio 99, tres presentaron resultados bue-
nos (30%) y siete, regulares (70%) en el control de 6 me-
ses; se los incluyó en un plan de sinoviortesis radiactiva
y se los ubicó en otro protocolo de estudio.

La necesidad de obtener un parámetro semicuantitati-
vo, además del visual, para ver la evolución del trata-
miento hizo que el físico efectuara un modelo matemá-
tico para aplicarla al centellograma previo y al tercero,
de seguimiento en las rodillas. Primero se evaluaron los
estudios de control y se determinó que los adecuados pa-
ra comparar con el centellograma óseo previo eran los
del tercer mes, donde ya no quedaba radiación beta resi-
dual. Se probó demarcar áreas, como se ejemplifica en
la figura 8, la cual demuestra mejoría visual posradiosi-
novectomía.

Se decidió utilizar sólo la fase 2 (tejido blando), pero
además había que tener en cuenta el fondo y una área
contralateral que no podía ser la otra rodilla, ya que los
pacientes tenían antecedentes de compromiso articular
bilateral. 
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Figura 8. Ejemplo de centellograma óseo en tres fases, al mes
y a los dos meses posradiosinovectomía donde se aprecia 

la mejoría en la rodilla izquierda tratada.
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La comparación de los índices de actividad en las áreas
de rodillas tratadas en la fase 2 de los centellogramas
óseos (evaluación del tejido blando) antes y después del
tercer seguimiento de control fue demostrativa de la me-
joría de los pacientes. En la figura 9 se muestra el caso de
un paciente tratado con seguimiento en el cual el índice
de remisión demuestra el éxito de la terapia, con un valor
del índice de remisión (Remission Rate) de 2,40.

Aquí se muestra el cálculo del índice de remisión en un
paciente tratado con una sola inyección de rifampicina in-
traarticular en la rodilla izquierda. Se comparó el cente-
llograma óseo pretratamiento con el del seguimiento del
tercer mes (Fig. 10).

Se presenta también uno de los pacientes en quien se
evaluó el tratamiento tradicional. En la figura 10 se ob-
serva que la evolución es desfavorable (índice de remi-
sión de 1,09) respecto del paciente de la figura 9, tratado
con 32P y en el cual el índice de remisión fue de 2,40.

Para efectuar la graficación del índice de remisión res-
pecto del tipo de tratamiento se tomó en cuenta el fondo,
la densidad, el número de cuentas y el pixels en los cen-
tellogramas óseos pre-32P y el del seguimiento del tercer
mes. Se aplicó la siguiente fórmula:

Indice de severidad (t) = (d L – d B)/d B . N px
Tiempo (t) = Estudio de base, mes, 3, 6, 9

Rango de remisión: SI (0)/SI (t) debe ser mayor de 1
para que el resultado terapéutico sea eficaz.

Los resultados graficados muestran que más del 50%
de los hemofílicos tratados con radiosinovectomía arroja-
ron índices de remisión por encima de 1,5. Los pacientes
con el tratamiento de rifampicina, en cambio, mostraron
que escasamente el 50% logró alcanzar índices de remi-
sión superiores a 1 (Fig. 11).43

Los pacientes a los que se trató con radiosinovectomías
disminuyeron la utilización de concentrados antihemofí-
licos un 60% para la articulación tratada, con el consi-
guiente beneficio económico.

Como ya dijimos, la hemofilia es una enfermedad con-
génita, que altera la coagulación sanguínea por un déficit
de factor VIII o IX, en la cual se producen hemartrosis
que llevan a la artropatía hemofílica con la consecuente
discapacidad y alteraciones de la vida de relación.

En este estudio se han tomado dos grupos de pacientes:
en uno se sinoviortesis química radiomarcada con tecne-
cio 99 y al otro, sinoviortesis radiactiva con fósforo (32P)
crecido o macrocoloidal.

Una pregunta que suele hacerse el médico ortopedista
o el radioterapeuta es: ¿con qué criterio se selecciona la
radiopartícula para utilizar en las radiosinovectomías?

Es fundamental que la partícula beta tenga suficiente
energía de penetración para que le permita actuar en for-

Figura 10. Cálculo de remisión del paciente tratado con rifocina marcada.

Figura 9. Paciente con radiosinovectomía en la rodilla izquierda. A. Scan óseo pre 32P. B. Imagen 48 horas pos 32P. 
C. Scan óseo a los 3 meses de seguimiento.
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ma ablativa sobre la sinovial enferma, sin comprometer
el cartílago articular superficial o la piel supraadyacente.

Las partículas serán pequeñas y biodegradables para
que sean fagocitadas y no escapen de la articulación.

Estos requisitos ya han sido estudiados y probados por
el grupo de radioisótopos y radiaciones de CNEA en el
modelo animal del conejo, pero requieren aún ajustarse al
paciente (Unidad de Radioquímica Centro Atómico Ezei-
za-CAE y de CNEA).

En el Reactor de Ezeiza de CAE-CNEA, se puede pro-
ducir holmio 166 (166Ho) y samario 153 (153Sm). La dis-
ponibilidad de radiofármacos respecto de la producción
nacional es según la demanda y para su utilización se de-
be obtener la unión a moléculas adecuadas para la radio-
sinovectomía, a un macroagregado para el 166Ho y a la hi-
droxiapatita para el 153Sm. Ambos radiofármacos se utili-
zan en Europa y la India en terapias intraarticulares. 

El control de calidad (QC) de las radiopartículas y del
radionúclido lo efectúa la Unidad de Radioquímica del
CAE, CNEA respecto de: esterilidad, toxicidad y pureza
radioquímica.2,4,5,21,22

La selección de la mejor radiopartícula para cada tipo
de articulación por tratar todavía no es posible, ya que só-
lo se obtuvo el permiso de la ARN para usar el radioco-
loide con 32P, el cual puede utilizarse sólo en las grandes
articulaciones.

La práctica de la radiosinovectomía está nomenclada
pero cayó en desuso en nuestro país, debido a que se uti-
lizaba principalmente el 198Au que emitía radiaciones
gamma y salía fuera de la articulación por el drenaje lin-
fático, igual que el coloide con 32P, que no era el crecido
(del tamaño adecuado).23,31,37,39

Hubo publicaciones de casos en que ocurrió salida del
coloide del sitio de inyección.15,47

Actualmente el coloide con fosfato crómico con 32P
utilizado en este trabajo es de mayor tamaño (entre 100-
200 mm), por lo que es seguro y no debería salir del sitio
de la inyección intraarticular.

En este estudio de 28 pacientes con 31 procedimientos
a los cuales se les efectuó una radiosinoviortesis se ha de-
mostrado en los controles centellográficos tempranos y
tardíos que no hubo migración del coloide fuera de la ar-
ticulación. Debido a esto se concluye que el 32P crecido
ha sido eficaz y ha cumplido con los objetivos prefijados.

Los pacientes hemofílicos fueron seleccionados entre
los que ya habían tenido varios episodios de sinovitis en
las rodillas y los resultados fueron evaluados por un ob-
servador independiente que desconocía el tipo de trata-
miento efectuado.

El promedio de antigüedad de la sinovitis fue de dos
años y tres meses; el menor de un año y el mayor de cin-
co años y todas eran sinovitis grado II, lo que significa
que ya presentaban un compromiso marcado del cartíla-
go articular y del hueso subcondral y metafisario. Este
grupo de pacientes puede presentar una remisión de la

sintomatología pero resulta casi imposible que la cura-
ción sea definitiva.

Los 28 pacientes que recibieron 31 radiosinovectomías
con 32P tenían una edad promedio de 16 años. Quince pa-
cientes (53%) habían recibido un tratamiento local previo
para la sinovitis, 13 pacientes (46%) habían sido someti-
dos a una sinoviortesis química con rifocina, a un pacien-
te (3,5%) se le realizó una sinovectomía artroscópica y a
otro (3,5%) se le había realizado una infiltración con cor-
ticoides. Estos datos también demuestran la gravedad y la
cronicidad de los casos.

Veinticinco pacientes (89%) presentaron un resultado
excelente o bueno y tres presentaron un resultado clínico
insatisfactorio regular (11%) en el control a los 6 meses.
Esos tres pacientes fueron tratados con una nueva sino-
viortesis radiactiva e incluidos en un nuevo estudio. Nin-
gún paciente presentó un resultado malo, es decir que
ninguno empeoró de la sinovitis.

Nuestros resultados son similares a los obtenidos por
Kresnik30 en pacientes portadores de hemofilia y de en-
fermedad de Willebrand con respecto a que encontró en
2.190 pacientes, reducción del sangrado articular y dis-
minución de la utilización de los factores antihemofílicos
luego de las radiosinovectomías, lo que se evidenció en la
remisión del 91 ± 4,3% de su población.

Molho y Verrier publicaron en 1999 en Hemofilia una
experiencia que llegó a conclusiones similares a las nues-
tras, y que comparó 116 sinovitis químicas contra 90 ra-
diactivas en pacientes con hemofilia severa. En este tra-
bajo se comparó ácido ósmico, con itrio 90, renio 186, er-
bio 169 y Au 198. Los pacientes fueron evaluados a los 6
meses con puntajes clínicos y radiológicos. Se obtuvo
una mejoría del 80% en los pacientes con radiosinovecto-
mías contra el 44% en las sinovitis químicas. No se de-
mostró en el trabajo que los puntajes utilizados fuesen
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Figura 11. Graficación de tipo Boxes y Whiskers 
de la población tratada de pacientes portadores de hemofilia

que compara los resultados de los grupos con ambas terapias.
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confiables. Los autores concluyeron que ambos trata-
mientos son seguros; el de mayor eficacia es la radiosino-
vectomía y persiste durante 6 meses.32

Los pacientes fueron clasificados según su clase social
en cuatro grupos: baja, media, media-alta y alta. Veintio-
cho pacientes fueron de clase baja (73,7%), 7 pacientes
de clase media (18,5%) 2 pacientes de clase media-alta
(5,2%) y un paciente de clase alta (2,6%).

Los tres pacientes que no respondieron al tratamiento
fueron de clase baja y los tres tenían más de dos años de
evolución de la sinovitis. Estos datos coinciden con nues-
tros registros previos para los pacientes tratados con rifo-
cina intraarticular. Esto demuestra que el factor social es
un emergente importante de la discapacidad final que de-
ben tolerar estos enfermos.

Los 10 pacientes restantes en quienes se realizó sino-
viortesis química radiomarcada con tecnecio 99 presenta-
ron una evolución insatisfactoria en el 70% de los casos
usando una sola inyección como la radiosinoviortesis.
Ninguno de ellos había recibido tratamiento previo de si-
novectomía química, pero eran todas sinovitis grado II y
el promedio de antigüedad de la sinovitis era menos que
en el grupo de radiosinoviortesis. Los resultados satisfac-
torios se vieron en pacientes que tenían alrededor de un
año de sinovitis.

Tanto los resultados de la sinoviortesis química como
los de la radiosinoviortesis están influidos por la antigüe-
dad de la lesión que es directamente proporcional al com-
promiso del cartílago y del hueso subcondral.

Para tener un método más exacto de respuesta al trata-
miento se elaboró un índice de remisión, cuya fórmula ya
fue expresada anteriormente. Dicho índice fue un claro
predictor para la evolución del tratamiento.

Consideramos que en futuros trabajos, en el cálculo del
índice de remisión se podría introducir como variante
descontar la actividad el cartílago de crecimiento de las
áreas de interés, para tener una mejor aproximación de la
respuesta del área sinovial sola comprometida. Aunque
también es cierto que el cartílago de crecimiento es me-
jor visualizado en la fase 3 del centellograma óseo y no-
sotros estamos haciendo los cálculos en la fase 2, en la
cual la incidencia en la marcación sería muy baja. El car-
tílago de crecimiento estaría representado por una línea
de actividad, dentro de las áreas de la rodilla, con escasos
elementos pictóricos (pixels), por lo que su incidencia no
parece significativa en el índice de remisión.42

Evaluamos la relación costo-eficacia de la práctica en
la hemofilia (traumatológica y hematológica) respecto de
los períodos libres de síntomas y, de ser necesario, los re-
tratamientos. La práctica es no invasiva y no requiere ais-
lamiento ni hospitalización. En los pacientes que fueron
tratados con sinoviortesis radiactiva con resultados satis-
factorios decreció en forma notable la necesidad de utili-
zar factores sustitutivos de la coagulación empleados en
el tratamiento a demanda.

Una sola inyección intraarticular de coloide con 32P pa-
ra la radiosinoviortesis de las rodillas en los hemofílicos
provee por lo menos 3-6 meses de alivio de los síntomas
con nuestra suspensión coloidal del fosfato crómico cre-
cido con 32P (de producción Nacional por CNEA y Labo-
ratorio Bacon). 

Es una práctica segura, económica y que puede estable-
cerse como terapia alternativa en los países emergentes,
donde la disponibilidad y el costo de los concentrados de
factores antihemofílicos son difíciles y plantean proble-
mas económicos a las autoridades sanitarias.
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