Biologické poskozeni tkané

Samostatna prace

Tento ¢lanek je editovan studenty 2. LF UK v rdmci pInéni jejich studijnich povinnosti
a (semindrni prace - vypracovani zkouskovych otdzek z biofyziky). Ostatni uzivatele
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Stranka byla naposledy aktualizovdna v pondéli 18. 6. 2018 v 17.21.

Biologické posSkozeni tkané je patologicky projev lidského organismu vystaveného Gcinku zareni. Pri procesu
poskozeni je dllezitd ionizace - schopnost zareni vyrazet elektrony z atomového obalu a tim latku ionizovat, tj.
ménit atomy na elektricky nabité ionty. lonizujici zareni zplsobuje poskozeni a smrt bunék, na strané druhé
mdzZe vyvolat adaptaéni a obranné mechanismy. DUsledkem jsou zmény orgdnové a systémové, které vedou na
Urovni organismu ke vzniku nemoci z ozareni. Pozdni somatické a také genetické poSkozeni se projevuje také na
arovni populace. Biologické poskozeni tkdné mize vyvolat zareni vinové (elektromagnetické) i korposkularni
(proud hmotnych &astic pohybujicich se rychlosti mensi nez rychlost svétla, které si zachovavaji svou existenci i po
zastaveni pohybu).

Radiosenzitivita tkane

Tkéné tvorici lidsky organizmus predstavuji rozdilnou citlivost vici zareni. Tato
jejich vlastnost se da oznacit jako radiosenzitivita. Pri stejném mnozstvi
absorbovaného zareni se v rlznych tkanich projevuji rozdilné biologické Gcinky.
Vseobecné plati, ze tkédné, kde probihaji rychlé bunécné déleni, maji vyrazné
vyssi hodnotu radiosenzitivity (viz dale).

Zpusob poskozeni tkané

Pri ozareni organismu vznikaji reaktivni latky, které na Urovni molekularni
vedou k radia¢né-chemickym zménam molekul, ¢imz ztraceji své specifické Karcinom délohy a vajeénikd
vlastnosti. Méni se aktivita enzym, je narusena fosforylace, syntéza NK,

specifickych bilkovin apod. Bunécnd Uroven poskozeni se projevuje nejdrive v

redukci poctu proliferujicich bunék. Ztrata specializovanych bunék vede k prohloubeni biochemickych zmén a k
naruseni funkce Zivotné dilezitych organi (napt. krvetvorba, stfevni epitel apod.). U¢inek inonizujiciho zafeni
je bud primy nebo neprimy:

= PFimy - Pri pfimém Ucinku dochéazi k bezprostfedné k absorbci zafrivé energie uvnitr jddra bunky. Zmény v
chemickych vazbach zplsobuji inaktivaci aZz rozpad zasazené molekuly. Pfimy Gcéinek prevlada v burikach s
nizkym obsahem vody.

= Nep¥Fimy - Dochdzi k radiolyze vody s

tvorbou agresivnich volnych 5 .
radikald, které jsou odpovédné za &+ * &+ o . H—O—H
radia¢ni poskozeni ddlezitych molekul. H—=0<«H+H-O-H — H—Oz:| + ‘
Absorbce zéareni v biologickém °* »e - H

prostredi je ovlivnéna vysokym
obsahem vody. Vzniklé molekuly
mohou reagovat s molekulami DNA a
vytvéaret zlomy v této molekule a tim i
letaIni poskozeni.

lonizace molekuly vody.

Dopad zareni:

= Zména cytogenetickych informaci. Tento proces vyvoldvd mutace (podle rozsahu rozdélujeme na bodové,
genové, chromozémové a gametické).

= Smrt buiky.Usmrceni bunky je podminéné vysokou ddvkou zéreni, které
zpUsobuje bud denaturaci (ztrata biologické aktivity bilkovin) v bunécénych
slozkdch anebo ztratou schopnosti déleni. Tohoto dopadu zareni na bunky je
mozné vysvétlit nejvyssi biologické poskozeni v tkanich, kde probiha rychlé
bunécné déleni (napf. vyvijejici se zarodek, krvotvorné organy anebo epitelové
tkané strev).

Polnt Mutations

Dopad zareni na lidsky organismus Bodova mutace.
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Citlivost k vyvolani cytogenetického efektu

Specificka citlivost lidského organizmu k vyvolani cytogenetického efektu, a tedy s réiznou predispozici vzniku
nadorl zavisi:

= na davce zareni a na davkovém prikonu, resp. na zplsobu ozareni (tedy prostorové distribuci latky)
= na pouzitém druhu zareni
= na metabolickém stavu organismu v dobé ozareni

Reparacni mechanizmus

Konecny vysledek plsobeni ionizujiciho zareni na bunku a jeji komponenty je spolu uréovan teprve uplatnénim
obnovnych mechanismu, reparacnich déjd, které v zavislosti na éasovém faktoru odstrani ¢ast disledk
ozéafeni. Uinky zafeni na lidsky organismus jsou tedy podminéné rychlosti obnovy buné&¢ného déleni na trovni
postihnuté buriky. Hlavni typy biologického poskozeni tkani teda mdzeme rozdélit na véasné (akutni choroba z
ozareni, akutné lokalni zmény, poskozeni fertility... ) a pozdni (zhoubné nadory, zdkal o¢ni rohovky... ). Molekuldrni
Uroven reparace zahrnuje enzymatické procesy, jimiz jsou napravovany poskozené struktury DNA. Pro obnovu
funkci tkani je vyznamna predevsim obnova cestou proliferace, bunéc¢ného déleni z prezivajicich kmenovych bunék.

Uéinky radioaktivniho zafeni na bunéény cyklus

U¢inky radioaktivniho z&Feni na buné&ny cyklus rozumime sled dé&jd, které obecné vedou k Fadé gkodlivych zmén
(radiotoxicita), z nichz vétsina byva reparacnimi mechanismy buriky opravena. Cést véak mdze vést k zaniku
bunky (bunécna deplece), nebo ke zméné genetické informace (mutace), které mohou byt trvalé a prenést
se do dalSich generaci. V ozarené populaci se ¢asto vyskytuji oba typy zaroven.

Bunécna smrt

Bunéc¢na smrt mlze nastat v pripadé zdsazeni bunéc¢ného jadra ionizujicim zarenim, coz mize nastat jak béhem

mitozy, tak i béhem interfaze. V interfazi mdze dojit k bunéc¢né depleci pouze vlivem velmi vysokych davek
zareni (desitky az stovky Gy), pfi nichz dojde k destrukci a denaturaci zdsadnich slozek bunky, a tim k nekroze
bunky. Tento scénar vsak neni prilis casty.

Mnohem cCastéji dochazi k bunécné smrti neprfimo béhem mitozy (tzv. mitotickd smrt bunky). K jeji iniciaci staci
mensi davky zareni (jednotky Gy). Pri tomto poskozeni nedojde k naruseni metabolismu buriky, avsak dojde k

inhibici bunécného déleni a nasledné apoptoze.

Obecné plati, ze nej¢astéji byvaji zasazeny tkdné a organy s vysokou radiosenzitivitou.

Zmény genetické informace

1.0

neulrens

Pri nizkych davkach zareni dochazi ke zménam, které bezprostfedné
nenarusuji pribéh bunééného déleni, ani neusmrcuji buriku. M@ze vSak
dojit k chemickym zménam genetické informace (vlivem vzniklych
radikald), které se nemusi podafit opravit v jednotlivych kontrolnich uzlech
bunécného cyklu. V tomto pripadé dochazi ke vzniku tzv. mutace,
kterd se mlze bunéénym délenim rozsirit do dalsi bunécné generace.
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Radiosenzitivita v jednotlivych fazich bunéc¢ného cyklu
. . s Pomér prezivajicich savéich bunék
Radiosenzitivita bunky se lisi podle toho, v jaké fazi bunécného cyklu se Zg\r:jgftrie;évjﬂcu asi\;lcifostiuon;h:’jfd
dana t_)unlfa n,ack,\a_ZL Nejvyssich hvodnot dosahqjllbunkyv\vl ) dévky. Cervené linie oznadujf frakéni
premitotickeé fazi G2 a M. U bunek s dlouhotrvajicim bunécnym cyklem ozafovani.

dochazi k dalsimu vrcholu ve fazi G1. Naopak nejvyssi radiorezistence

je charakteristicka pro fazi S. [

Z vyse uvedeného vyplyva, Ze ionizujicim zarenim budou nejcastéji postizeny ty tkané, ve kterych dochazi k
intenzivnimu bunéc¢nému déleni (krvetvorné organy, vystelka streva, vyvijejici se zarodek atd.). Dalsim
dlvodem je, Ze u rychle se délicich bunék je v prdméru méné ¢asu na opravu poskozené DNA. Naopak tkané
definitivné diferencované ¢i pomalu rostouci (nervové, svalové) vykazuji relativni radiorezistenci.

Ochrana pred ionizujicim zarenim

Kazdy materidl ma tzv. ochranny faktor. Vzdy zavisi na typu ionizujiciho zareni (alfa, beta, gama, neutrony),
druhu materialu a sile vrstvy. Pro jednotlivé typy zareni a druhy materidlu se uvedeny ochranny faktor bézné
vyjadruje tzv. polotloustkou oznacujici silu vrstvy daného materialu, kterd snizi za danych podminek
intenzitu dopadajiciho (prochazejiciho) zareni na polovinu. Nejjednodussi je stinéni pro zareni alfa a beta. Pro
praktickou predstavu o zachytu zéreni alfa a beta mizeme déle uvést:

1. zareni alfa zachyti jiz papir, bézny odév i osobni ochranné prostredky;
2. pro zareni beta postaci preklizka, slaba prkna, hlinikova félie o sile 2 az 3 mm; béZzny odév a osobni
ochranné prostfedky ho zachyti pouze zZasti.
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lonizujici zareni ve zdravotnictvi

Pracovnici na oddélenich nuklearni mediciny jsou v disledku manipulace s otevifenymi zaric¢i vystaveni jak
externimu zéreni tak i ozafeni z vnitfnich zdroj(i, jeZ pochazi z vnitini kontaminace, tj. pfitomnosti radionuklidd v
jejich téle. Naproti tomu pracovnici v dalSich |ékarskych oborech vyuzivajicich ionizujiciho zareni -
radiodiagnostice a terapii - jsou ohroZzovani jen externim zarenim. V nuklearni mediciné je externi zareni
emitovano jak radionuklidovymi zdroji - radiofarmaky, tak i pacienty, v jejichz téle jsou pritomna radiofarmaka
aplikovand pro diagnostické a terapeutické Uclely. Zdroje ionizujiciho zareni na radioterapeutickych oddélenich jsou
vyuzivany jak pro zevni ozareni, tak pro brachyterapii (brachyterapie je metoda, pfi které jsou radioaktivni zarice
zavadény do organd). Zevni ozareni se provadi zejména na pristrojich, které produkuji fotonové zareni o vysoké
energii. Témito pristroji mohou byt urychlovac ¢astic nebo cobaltové cesiové gama ozarovace. K radionuklidovym
zdrojim radime také Leksellv gama ndz. Dalsi zdroje ionizujiciho zareni: Rentgenka, Zubni Rentgen, CT - vypocetni
tomografie, PET- pozitronovéd vypocetni tomografie atd.

Ochrana pred ionizujicim zarenim v mediciné
Ochrana pred ionizujicim zarenim v mediciné:

1. Pomucky - Pracovnici se vybavuji osobnim dozimetrem zareni beta a gama. Pracovnici,
jejichz ruce jsou vystaveny zvysené expozici (zejména radiofarmaceuti a Iékari), nosi navic
prstové termoluminiscenéni (TLD) dozimetry. U¢elem méfeni radia¢ni zatéze pracovnik(l
pomoci osobnich dozimetr{ je kontrola, zda nebyl prekrocen ro¢ni limit efektivni davky 20
mSv a davky na ruce 500 mSv
2. Ochrana ¢asem - Davka pracovnika je tim vétsi, ¢im déle pobyva v blizkosti zdroje zareni k ‘
nebo pacienta, v jehoz téle se nachdzi radiofarmakum. Metoda ochrany ¢asem zahrnuje téz B i
stFidani pracovnikl, zvlasté na nejvice exponovanych mistech.

3. Ochrana vzdalenosti - Jelikoz davka resp. ddvkovy prikon klesd s druhou mocninou
vzdalenosti od zdroje, prodlévani v co nejvétsi vzdalenosti od zdroje je nutnosti, ovsem
nesmi to opét byt na Ukor provedeni pfipravy pacienta a dohledu nad nim pfi vysetreni.

4. Ochrana stinénim - NejvhodnéjSim materidlem pro odstinéni zareni gama je olovo pro jeho snadnou
zpracovatelnost, dostupnost a cenu, pro pozitronové radionuklidy emitujici anihila¢ni zareni je vhodnéjsi
wolfram, ktery md vétsi hustotu a tim i vétsi absorpéni schopnost nez olovo.

Kapesni
dozimetr.

Odkazy
Souvisejici ¢clanky
= |onizujici zareni
= Mutace
= Nadory
= Bunécny cyklus

Externi odkazy

» https://www.med-ed.virginia.edu/courses/rad/radbiol/index.html
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