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Biologickeé ucinky Ziarenia sa prejavuju:

. v prvotnych fyzikalnochemickych procesoch
vznikajucich v molekulach buniek a v ich okolitom
prostredi

. sekundarnymi poruchami ¢innosti organov a celéeho
organizmu ako nasledok prvotnhych procesov.




Prvotné poskodenie biologického tkaniva

désledku oziarenia biologického tkaniva (nhakoniec aj
[ubovolnej latky) dochadza k pohlcovaniu energie a
nastava ionizacia a excitacia atdmov a molekul
ozarovanej latky.
Prvotné procesy:

— ionizacia (potrebna prahova energia 13 eV)

— excitacia (potrebna prahova energia 7,4 eV)

— odovzdanie energie (transfer na energiu vibraénu, rotaénu...)

1010gICKE ucmky Zlarenia

Celkové biologické reakcie po oziareni su suhrnom

» fyzikalnych, chemickych a biologickych procesov ako aj
— fyzikalne procesy 10-'¢ s
— chemické procesy 106 s
— biologické procesy 10 s aZ desiatky rokov, bioradikaly, volné radikaly

poskodzuju makromolekuly

« zotavovacich procesov (reparacnych, napravnych), ktoré
smeruju k uprave vzniknutych poskodeni do pévodného
stavu.




Teodria priameho a nepriameho Ucinku

oria nepriameho Gcinku predpoklada, Ze miesto chemickej reakcie
(ionizacia, excitacia, disociacia) nie je totozné s miestom primarnej
absorbcie ionizujuceho Ziarenia, ale prichadza k prenosu energie v ramci
molekuly a medzi molekulami.

Biologické systémy obsahuju vysoké percento vody (az 80%), v ktorej su
rozptylené biologicky aktivne latky a preto velka cast Ziarenia sa absorbuje
prave vo vode. To ma za nasledok jej radiolyzu, pri ktorej vznikaju vysoko
reaktivne produkty, ako napr. hydroxildovy radikal OH*, vodikovy radikal H*,
hydratovany elektron e,, a za pritomnosti kyslika vznika aj znacné mnoZzstvo
peroxidu vodika H,0,.

VSetky tieto produkty mézu vyvolat’ dalSie (sekundarne)reakcie s
biologickymi molekulami. Nepriamy U¢inok Ziarenia sa méze podielat’ na
celkovom poskodeni az 80 %. Vysledkom je mnozstvo zmien, ktoré
nepriamo ovplyviuju metabolické procesy.

Teodria priameho a nepriameho Ucinku

Nepriamy tGéinok je charakteristicky pre Ziarenie s nizkou hustotou
ionizacie (nizke LET, rtg. Ziarenie, gama Ziarenie).

Priamy ucinok Ziarenia je dosledkom prenosu energie Ziarenia bezprostredne
na biologickii molekulu, pri ktorej dochadza k lokalnej absorbcii energie,
ionizacii a naslednej chemickej zmene zasiahnutej strukttry.

Mechanizmus priameho G¢inku ma druhotny vyznam, pretoze
pravdepodobnost’ takychto priamych zasahov je nizka.

Priamy ti€inok sa méze vyznamne prejavovat’ v pripade husto
ionizujuceho Zziarenia (vysoké LET, alfa castice, neutrony) a vedie k
nereparovatel'nym biologickym poskodeniam.




Radiolyza vody

Prvotné poskodenie sa prejavi v najvacsej miere na
zakladnych stavebnych latkach Zivej hmoty, ktorymi
su voda, bielkoviny, nukleové kyseliny (DNA),
enzymy a i.

KedZe podstatnu ¢ast' (viac ako 75%) ludského tela
(ako aj vSetkych cicavcov) tvori voda, prvotné
procesy su v znacnej miere urcované absorbciou
Ziarenia vodou nachadzajucou sa v bunkach.

adiolyza vody

edZze podstatnu éast (viac ako 75%) ludského tela (ako aj
vSetkych cicavcov) tvori voda, prvotné procesy su v znaénej

miere uréované absorbciou Ziarenia vodou nhachadzajucou sa v
bunkach.

\/ désledku ionizacie molekula vody disociuje, pricom vznikaju
agresivne radikaly a silné oxidanty.

vodik H*, hydroxylovy radikal OH-, hydratovany elekterén e,
radikal vody H,O*, peroxyd vodika H,0,, HO,.

Radikal obsahuje nespareny elektron pohybujuci sa na vonkajsej
elektronovej vrstve, ktory vytvara pary s inymi elektrénmi, ¢im
vznikaju chemické vazby.




H,0"+H,0 — HO" + H,O"

e +n-H,0 > e,

Chemicky bordel:

e, +H,O— H" +0H" * excitovna molekula resp.atom
* radikal molekuly resp.atomu
-* ion molekuly resp.atomu

,0% = H* +OI"
o +H — H,
H*+OH' - H,0
OH' +OH' — H,0,
2¢; +2H,0 — H, +20H"

e, tH +H,O—> H,+OH"

Volné radikaly v biologickych systémoch
Vodikovy atém H® Najiednoduchsiznamy volny radikal

Superoxid 0,° Na kysliku centrovany radikal. Reaguie rychlo len s nigkolko malo poGetnymi molekulami
(napr. oxid dusnaty), ale vSeobecne malo reaktivny

Hydroxylovy radikal OH® Na kysliku centrovany radikal. Najreaktivnejsi kyslikovy radikal,

ktory je znamy. Ked sa wivori in vivo, reaguje namieste vzniku.

Peroxid vodika H,0, Redukovany stav kyslika, vytvori sa dismutéciou zo superoxidu

Tiolovy radikal RS* VV§eobecny nazov pre skupinu radikalov s nesparenymi elekironmi centrovanymi na
sire. Reaktivita sa meni; Casto reaguije s kyslikom a poskytuje skodlive radikaly siry.

Peroxyl, alkoxyl RO, ®, RO * Na kysliku centrované radikaly, ktoré savytvaraju pri rozklade organickych
peroxidov

Oxidy dusikaNO*, NO, ® Oba su volné radikaly. NO ® savytvara in vivo z aminokyseliny L-argininu za
katalyzy enzymom NO syntaza. NO, ® sawytvori ak NO ® reaguje so superoxidom. Nachadza savo
vzduchu a v dyme z horiacich organickych materialov, ako aj v cigaretovom dyme

Trichlormetyl CCl; Na uhliku centrovany radikal (nespareny elekiron ulozeny na uhliku). Viytvara sa
pocas metabolizmu tetrachloridu uhlicitého v pe¢eni a prispieva k toxickym efekiom tohto rozpustadia.




Vznik bioradikalov

dikaly dalej chemicky reaguju s biologickymilatkami, napr.
bielkovinami a spésobuju vznik volnych bioradikaloyv,
ktoré mézu migrovat’ naslednymi beznymi biochemickymi
procesmia sposobovat skody v tkanive.

Désledkom je vznik dalsich toxinov, narusenie cinnosti
biologickychtkaniv, zabrzdenie alebo zastavenie rastu
tkaniv, zmeny alebo zastavenie biochemickych procesov,
¢o v konechom doésledku moze viest' k zlyhaniu Zivotnych
funkcii jednotlivych organov az skolabovaniu celého
organizmu.

Ludska bunka

nkova membrana
(riadi vymenu
rozpustnych latok)

Organely
(réznych typov a funkcii,
spracovavaju Ziviny)

X Cytc_:plazma _ Jadro - Nucleus
(résolovita substancia (membranova organela obsahuje

obsahujuca bunkove gény v 46 chromozémoch)
Struktury)




Zmeny na urovni buniek ,

P T T z ——
Vyskumy preukazali zvysenu radiosenzitivitu bunkového ,
jadra, ktoré obsahuje DNA.

Rozhodujtcou Struktirou pre nasledku oZiarenia buniek je
chromozémova DNA nachadzajuca sa v bunkovom jadre,
ktorej poSkodenie ma kriticky vyznam pre dalSi osud
bunky vratane indukcie nadorov vyvolanych génovymi
a chromozomovymi mutaciami.
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Poskodenie DNA je vysledkom pdsobenia:
— priamo Ziarenia- ak je DNA v drahe ¢astice,
— sekundarnych elektronov a
— reaktivhychradikalov.

Vyznam DNA v bunke

+ Jednou zo zakladnych zloZiek bunky je DNA (dezoxirybonukleova kyselina), ktora
je najdéleZitejSou biologickou molekulou, pretoze obsahuje zakladné informacie o
Strukture a funkcii bunky.

+ DNA je velmi unikatna, pretoZe sa vyskytuje len obmedzeny pocet jej kopii (€asto
len 1-2 képie). Retazec DNA je dvojity a Spiralovite stoceny.

Vo viachunkovych organizmoch molekula DNA obsahuje aj zakladné informacie o
Strukture a funkcii organizmu ako celku a to v kazdom okamihu jeho vyvoja (od
zarodoénych buniek az po smrt’ dospelého jedinca).

+ Obsahuje informacie o Strukture bielkovin, zapisané pomocou genetického kédu
v ktorom sa striedaju 4 nukleoidy (cytidin, guanosin, adenosin, thymidin).

 PrioZiareni dochadza k poskodeniu aj inych molekul, ako su napr. proteiny a
lipidy. Tieto molekuly sa vSak v organizme nachadzaju v mnohych képiach, preto
pozorovatelny ucinok Ziarenia mozno o&akavat’ aZ pri poskodeni dostatocne
velkého percenta tychto molekull.




unikatna a v bunke sa nachadza len jedna max. dve
kopie,

« obsahuje gény. Gén je Cast’ retazca DNA, ktora koduje
funkcny polypeptid (bielkovinu) alebo RNA.

« obsahuje informacie o strukture a funkcii buniek, tkaniv a
organizmu ako celku.

 ludska DNA obsahuje 65 000 - 80 000 génov.

« DNA je rozdelena do niekolkych makromolekul, ktoré su
usporiadané do chromozdémov.

DNA

Desoxyribonucleic acid

o D: Desoxyribose
P: Phosphoric Acid

S

el ¢

o —IE<_ AH D A: Adenin
r,\ T: Thymin
€6 o] G: Guanin

e (o ¢+ Cytosin

Lo




Bazy nukleovych kyselin

Bazy nukleovych kyselin su zasadité heterocyklické
zlozky nukleovych kyselin. Delia sa na bazy purinovée
(adenin, guanin) a bazy pyrimidinové (cytozin, tymin).
Vytvaraju doplnkove dvojice (komplementarne pary), v
ktorych sa vzdy 1 purinova a 1 pyrimidinova baza
vzajomne viazu vodikovymi vazbami.

Guanin sa viaze s cytozinom a adenin s tyminom alebo s
uracilom. Tvoria kod na zapis genetickej informacie.
Komplementarne parovanie potom umoznuje tuto
informaciu realizovat pri procesoch replikacie,
transkripcie a translacie.

NA ma podobnu Struktiruako DNA. DNA vytvara diht dvoijitd Spiralu, zloZzenu z
dvoch komplementarnych vlakien. RNA vytvara relativne kratSie jednovlaknové
retazce.

RNA v bioldgii pIni niekolko moznych tloh:
— mediatorova ribonukleova kyselina - je matricou pre syntézu proteinov
— transferova ribonukleova kyselina - pomerne kratka RNA ktora prenasa jednotlive
aminokyseliny na miesto tvorby proteinov v ribozémoch
— ribozomalna ribonukleova kyselina- nachadza sa ako sucast ribozémov

RNA vznika nhajednomz dvoch viakienDNA v procese, ktory sa nazyva
transkripcia. Prepisovany retazec sa nazyvamatrica. Aby sa DNA mohla prepisat’
do RNA, musi byt'najprv jej dvojzavitnicarozdelena a vodikové vazby medzi
purinovymi a pyrimidinovymi bazami prerusené. Na samotnej transkripcii sa
podiela enzym nazyvany RNA-polymeraza. Ta nazaklade principu
komplementarity pridava na novovznikajtice viakno RNA ribonukleotidy, ktoré
vzajomne spaja fosfodiesterovou vazbou. Pri raste saRNA postupne oddeluje od
matrice a v mieste oddeleniasa obnovuje dvojvlaknova Struktiira DNA.




Posobenie ziarenia na DNA

zujuce ziarenie, narozdiel od inych chemickych mutagénnych
Cinitelov je typicke tym, Ze produkuje vo vysokejmiere jednoduche a
dvojite zZlomy DNA. Casto spolu so vznikom tychto jednoduchych
(SSD) alebo dvojitych zlomov (DSB) dochadza aj k radiacnému
poskodeniu baz (nukleotidov), priecnym vézbam vo vnutri DNA alebo
medzi DNA a proteinmi.

+ Kedze molekuly DNA st v bunke usporiadané do chromozomov, zlomy
DNA mozu viest ku vzniku chromozomovych aberacii, ktoré su spravidla
dicentrickeé alebo prstencove.

+ Vznik chromozomovych aberacii je typické poskodenie pre expoziciu
lonizujucim Ziarenim a podla ich poctu v periféernej krvimézeme pri
znalosti zdroja ziarenia pomerne presne odhadn(t obdrzant davku.

osKodenie

ym posobenim Ziarenia mézu vznikat jednovlaknové S
alebo dvojvlaknové zlomy (SSB a DSB - single and double
strand breaks). >
Niekedy sa vytvaraju zlozité zhluky chemicky poskodenej =
DNA (complex clusters) z jednovlaknovych a dvojvlaknovych
zlomov a poskodeni glukézo-fosfatovej bazy DNA.

Tvorba zhlukov zavisi na linedrnom prenose energie Ziarenia
(LET). Pre ziarenie s vysokym LET podiel komplexnych
zhlukov na poskodeni DNA dosahuje 90%. Pre nizke LET je to
60%. Tento parameter je dolezity z pohladu opravnych -
reparacnych  mechanizmov. Pravdepodobnost  opravy
zlozZitejsich zhlukov je nizsia.
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Zmeny na urovni buniek

a zasiahnuta uréitou davkou Ziarenia je ¢asto
schopna sa Vv kratkom ¢ase zotavit a odstranit Skody,
ktoré v nej Ziarenie spésobilo. Hovorime o
reverzibilnych (vratnych) zmenach.

Niekedy su vSaktieto zmeny trvalé. Bunka uz nie je
schopna zotavit sa z nich, a tak hynie. Ide o zmeny
ireverzibilné (nevratné). Smrt’ bunky méze nastat po
velkom poskodeni bezprostredne po oZiareni alebo

bunka vydrzi do mitézy a vtedy odumrie, lebo nebude -
schopna normalneho delenia.

>

Najhorsie sa reparuju dvojstranné ziomy DNA (DSB - 4

double side break) a zlozité zhluky.

larenie sposobuje v bunke zmeny

morfologické (rozpad bunky, zastavenie
mitotickej ¢innosti, chromozémové zmeny),

» biochemické (zastavenie syntézy
nukleovych kyselin, narusenie ¢innosti
enzymov) a

* funkéné zmeny.
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Bunky zostani nepoSkodené.
2. Bunky s oneskorenym delenim: tieto bunky sa urcitu dobu

zotavuju a potom pokracuju v pévodnom spravnom deleni.

3. Bunky s chybnym delenim: tieto bunky sa za¢nu po zotaveni
delit’, ale odlisne od svojich predchodcov. Vznikaju zmutované
bunky, z ktorych sa méze vyvinut' rakovina.

4. Agonalne bunky si poSkodené nenavratne: tieto bunky sa
bud nedokazu delit’ a tak zahynu alebo su schopné niekolkych
deleni ale napokon aj tak odumru.

9. Mrtve bunky.V désledku oZiarenia odumru.

Mutacie v fludskom tele

« /dravy [udsky organizmus rozpozna a zlikviduje denne
cca. 40 zmenenych (zmutovanych, rakovinovych)
buniek.

« /a|eden rok v [udskom organizme zomrie a nahradi sa
novymi také mnozstvo buniek, ktorych hmotnost je
rovnaka ako hmotnost celého tela.
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Pod mutaciou rozumieme zmenu genetickej
informacie zakodovanej vo forme pozadia
purinovych a pyrimidinovych zasad v DNA.

« Zmeny chromozomov (mutacie) mozu nastat’
prirodzenou cestou bez zasahu Cloveka
(spontanne mutacie), alebo vplyvom vonkajsieho
posobenia — teplom, niektorymi chemikaliami, Ci
ionizujucim ziarenim.

« Bunky maju schopnost’ porusené chromozémové
vlakna ,,zahojit'“ alebo opravit. Reparacny
mechanizmus nastartuju reparacné enzymy.

Zmeny chromozomov pri oziareni

beracie chromozémov - zmeny poctu a Struktury
chromozomov. Mézu sposobit’ zanik bunky pri mitoze.

mutacie chromozomov - zmeny genetickej informacie
zakodovane] v DNA. MéZu spdsobit’ poskodenia pri
vyvoji plodu (veduce k potratom), tazké poskodenia
zdravia, zvySeny vyskyt niektorych chorob (obezita,
hypertenzia, cukrovka...).

Proto-oncogene

VOOOO0GOTXS

Oncogene
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Aberacie a mutacie

my DNA a nasledné chromozomové aberacie su vo vacsine pripadov
nezlucitelné so Zivotnymi funkciami bunky. Najcastejsie prichadza k
zaniku bunky pri pokuse o delenie, kedy nie je Uspesna separacia
chromozomov do dcérskych buniek (zostava len jedna bunka, ktora
nasledne zahynie).

* Niektoré typy aberacii zachovavaju v bunke prakticky vSetky gény vo
funkénom stave (s vynimkou miesta zlomu) a tak sa mézu dalej delit,
avSak ich vlastnosti mézu byt zmenené (mutacie). Bunky so zmenenymi
vlastnostami su nebezpecné pre organizmus, pretoze mozZu viest'k
nadorovému bujneniu. Preto z tohto hladiska plati pravidlo: ,mitva
bunka je dobra bunka".

eparacne a regenerache procesy

. Ziareni tkaniva vsak nedochadza len k jednosmernyma nevratnym
zmenam veducim k poskodeniu buneénych struktir a ich funkcii. V
biologickom stadiu radiaéného poskodenia prebiehajl aj procesy reparacné
a regeneracné, ktoré obnovujli schopnost” bune¢ného delenia a funkcii
tkaniv a organov.

e Prebiehaju v podstate dva druhy reparaénych procesov a to na Grovni
zasiahnutej bunky a na GUrovni zasiahnutého tkaniva.

o Na urovni zasiahnutej bunky posobia antioxidanty, ktoré chrania pred
reaktivnymi radikalmi. Zaroven vznikaji enzymatické procesy, ktoré
sopravuju" poskodené struktiry DNA a procesy odstranujlce
nereparovatel'né poskodenia. Vplyvom tychto reparac¢nych chromozdmovych
mechanizmov méze bunka v priebehu niekol'’kych hodin po oziareni
obnovit  svoju schopnost’ delenia.
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a Urovni poskodeného tkaniva sa reparacia uskutocnuje
nahradou znicenych buniek a to pomocou delenia
prezivajlcich buniek, ktoré si zachovali normalnu schopnost’
delenia.

Tento proces trva dni aZ tyZzdne.

Reparacné a regeneracné procesy vedu k zmierneniu
biologickych Ucinkov Ziarenia a prejavujd sa na Urovni
poskodenia DNA, chromozdmovych aberacii, prezitia bunky,
mutagenézy a pod.

Vo svojom dosledku sa vsak vZdy jedna o reparaciu len
urcitého typu poskodenia DNA.

Stochastické nasledky

zhubné nadory
* genetické poruchy u potomstva
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Rakovina vseobecne

unky, ktoré podlahli mutacii, pri ktorej sa
prerusila regulacia ich delenia sa delia bez ohladu
na potreby organizmu sa nazyvaju tumoroveé
bunky a tvoria tumor alebo neoplazmu

 Pokial je tumor intaktny (ohraniceny a neporuseny)
a moze byt odstraneny chirurgicky, nazyva sa
benigny

« Ak vsak mutacia umoznila tumorovej bunke
invadovat a kolonizovat iné tkaniva - siri sa ako
sekundarny tumor alebo metastaza, nazyva sa
maligny tumor alebo rakovina

Rakovina vseobecne

mory z epitelialnych buniek sa nazyvaju
karcinomy, tumory z vazivovych buniek sarkomy,
tumory z hemopoetickych buniek leukémie

e 90 % rakoviny vytvaraju karcinomy - z nich
najcastejsich 5 tvoria karcinomy pluc, zaludka,
prsnikov, rekta a kréku maternice.
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Mutacia ako taka je pomerne casta, ale
izolovana mutacia nestaci na vyvoj tumoru

Na vyvoj rakoviny je potrebna kumulacia
niekolkych mutacii naraz - koincidencia
Incidencia mutacii stipa exponencialne s vekom

Na progresiu tumoru je dalej potrebné, aby
tumorova bunka unikla z adhézie k okolnym
bunkam, mala mozZnost invadovat do krvného
alebo lymfatického systému a kolonizovat touto
cestu nove tkaniva

Onkogény

Onkogény su zmenené ludské gény, ktoré mézu indukovat’ rakovinu.

Onkogény boli spociatku identifikované ako gény virusov, ktoré
infikovali normalne gény a tym bunky premenili na tumorové bunky.

Vacsina ludskych tumorov vsak nie je virusového pévodu, ale vznika
na zéklade spontannych alebo indukovanych mutacii génov. Gény,
Z ktorych mutaciou mézu vzniknit' onkogény sa nazyvaju
protoonkogény.

Onkogén sa potom madzZe prejavit’ zvySenou alebo zmenenou cinnostou
— produkuje viac alebo iné proteiny ako ma.

Aby sa u cloveka vytvorila rakovina je potrebnych niekolko mutacii
pocas niekolkych rokov.
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Supresorické gény

upresorické geny potlacaju delenie buniek. Ich
mutaciou moze prist’ k odblokovaniu regulacie
delenia, nadorovému rastu, poruche apoptozy
(bunkovej smrti)

« Vacsina protoonkogénov a tumorsupresorickych
génov hra rozhodujucu ulohu pri prenose signalu
v ramci normalnej stimulacie mitogenézy

e Porucha tohto mechanizmu vedie ku strate
kontroly nad udrziavanim bunkovej genetickej
rovnovahy

adlacha tumorogeneza — viacstupnovy proces

Iniciacia,

Karcinogénny Géinok promocia Konverzia Progresia
na organizmus bunk na maligne bunky ;. invazivnych
Chemicky ] F‘_{w“" buniek

(karcinogény
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Fyzikdlny — ZMENY
iarane) } ,‘- ENOCH V GENOCH
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Preneoplastické lézie Klinicky zusuterny J
Normélna bunka Kionainy rast buniek v désledku nador V4
poruch v kontrole; Metastaticky rozsev
delenia buniek, rastu buniek malignych buniek
diferencidcie buniek, apoptozy
ZMENY Aktivacia bunkovych onkogénov

¢ Inaktivicia nadorovych supresorovych génov
V GENOCH Poskodenie génov DNA opra
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Dedicné ucinky - Genetické mutacie

diéné ucéinky vznikaju ako vysledok oZziarenia pohlavnych organov
davkami, ktoré pre dany organizmus nie su nebezpeéné. Mozu sa vsak
prejavit'v d'alsich generaciach ako dosledok chybného odovzdavania
informacie chromozomov od jednej generacie k druhej.

Mutacie geneticky rozhodujucich ¢asti maju potom za nasledok
poskodenie vyvoja tkaniv a organov plodu s naslednym umrtim alebo
vznik jedinca s odlisnymi vlastnostami (mutant) ak je Zivotaschopny.
Génové mutacie sa delia na dominantné (prejavuju sa hned’ v prvom
pokolent) a recesivne (nemusia sa prejavit vobec, alebo sa prejaviav
d’alsich pokoleniach, alebo vtedy, ked obaja rodi¢ia maju rovnaké
genetické mutacie).

Predpokladana pricina % zo vsetkych portich

Geneticka
Génové mutacie 15-20
Cytogenetické odchylky 5
Environmentalna
PoSkodenie materského organizmu 4
Infekcie (virusy, baktérie, parazity) 3
Mechanické problémy (deformacie) 1-2
Chemikalie (ortut, PCB, dioxiny), lieciva, <1
antibiotika, vitaminy, radiacia, hypertermia,
hormony,
Prekoncepcna expozicia (pred oplodnenim) ?

alkoholizmus, fajcenie, diabetes, kretenizmus

Nezname (polygénne) 65
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deterministické - ked pri dosiahnuti urcitej davky

efekt zakonite nastane. UCinky su prejavom
bunkovych strat v délezitych bunkovych populaciach
a tykaju sa poskodenia velkého mnozZstva buniek
(polycysticky ucinok).

e stochastické - ked so stupajlicou davkou stlpa aj
pravdepodobnost’ poskodenia. Patogenetickym
impulzom maoze byt mutaciajednej bunky
(monocysticky ucinok).

Deterministické prejavy oZiarenia

eterministickeé prejavy oZiarenia - st také, ked pri dosiahnuti urcitej
davky efekt zakonite nastane. Ucinky st prejavom bunkovych strat v
doleZitych bunkovych populaciach a tykaju sa poskodenia velkého
mnozstva buniek (polycysticky Ucinok). Prejavuju sa teda na drovni tkaniv
a su dosledkom oZiarenia tkaniva vysokou davkou.

Deterministické Ucinky sa makroskopicky navonok prejavuju zistitelnym
tzv. klinickym priznakom. Na bunkovej Urovni vsak tieto deterministickeé
prejavy maju stochastické zakonitosti.
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terministické ucinky sa
makroskopicky navonok
prejavuju zistitelnym tzv.
klinickym priznakom.

Na bunkovej urovni vSak tieto
deterministické prejavy maju
stochastické zakonitosti.

Malé bunkové straty
organizmus toleruje a
funkénost nie je poskodena.

Po prekroéeni kritickej
hodnoty - prahu, prejavi sa
deterministicky uéinok.

eterministickeé a stochastické ucinky

F
00

F - frekvencia vyskytu
deterministického prejavu

bunkovych populacii s

|
|
|
|
|
|
|
|
|
|
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|
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: E - miera poSkodenia
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|
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|
|
|
|
|

réznou senzitivitou
(a)'“’\:h
///// Prah manifestacie
|
[

oskodenie tkaniv a organov

Deterministické nasledky oZiarenia

* Ludsky organizmus si mozeme predstavit’ ako subor
samoobnovitel'nych bunkovych populacii.

« Reparacné mechanizmy existuju nielen na Urovni buniek ale aj
na urovni bunkovych populacii - organov. Suiniciované
extracelularnymi regulatormi (rastoveé faktory).

e Zdravy 'udsky organizmus rozpozna a zlikviduje denne cca.
40 zmenenych (zmutovanych, rakovinovych) buniek.

* Niektoré organy su schopné po poskodeni zacat’ mitozu aj
ked’ sa normalne neobnovuju (pecen, l'adviny).
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Radiosenzitivita organov a tkaniv u ¢loveka

Radiosenzitivita organov a tkaniv u €loveka

kostna dren, pohlavné organy, ¢revna wystelka

koZa, hitan, Zaludok, mog&ovy mechur, oéna SoSovka

jemné cievy, rastuca chrupavka, rastuca kost

v zrela chrupavka, zrela kost
svaly, nervy

Bunka je citlivej$ia na uginok IZ v stadiu delenia.

Radiosenzitivita stipa s mitotickou aktivitoutkaniv.

Medziradiosenzitivnepatria: krvotvorné organy, pohlavné organy, lymfatické tkanivo, revna vystelka
kozaa o¢na SoSovka.

Medziradiorezistentné patria: svalové bunky, periferne nervy a CNS (mozog dospelého Cloveka).

Deterministické prejavy oZiarenia

Skoré deterministické poSkodenie
— Akutna choroba z oziarenia
— Akutne poskodenie koze
— Poskodenie plodnosti
« Neskoré deterministické poskodenie
— radiacna dermatitida
— zakal ocnej SoSovky - katarakta
— chronicka choroba z oZiarenia
— skratenie zivota a urychlene starnutie
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Ucinky IZ na l'udsky organizmus

Ucinky ionizujuceho Ziarenia

Okamzité | Oneskorené
Somatickée Genetické
akutna choroba z | nenadorové oneskorené
oZiarenia poskodenia:
akutne lokalne BT . zhubné genetické poruchy u
Zmeny EERles) 2 el he nadory potomstva
poskodenie plodnosti | zakal o€nej SoSovky
poskodenie vyvoja plodu
Deterministické, nestochastické, prahové SJOChaStICk?’
ezprahové

Klinické prejavy poskodenia koze

Obdobie nastupu klinickych prejavov v akutnejfaze | Dobarozvoja Odhad davkového
Primarny| Druhotny A Erozia a p vzdialenych | Neskoré tcinky | rozpitia [Gy] na cela
erytém erytém IHRrEte vredy Nekréza | cingov [dni] ruku
giaduy 30235, suché
alebo 12-| 1220 d I ’ h nevyskytuji sa 3-10
24 h olupovanie
4050, ziadne alebo
6-12h 6-14d 815d mokvajiice mierna atrofia 18.25
plo chy (slaby vyvoj)
5070 atrofia,
46 h 37d 510d | 10-18d P depigmentacia, 30-70
epitelizacia PP
teleangiektazia
atrofia,
60-80,tvorba | depigmentacia,
jaziev, potreba | teleangiektazia,
12h 044d 35d 67d 6-10d chirurgického | druhotny vred, £l
zakroku narusena
funkénost’
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Akutne poskodenie koze

1

. ematdzny dermatitis (radiacny dermatitis prvého stupria),
séervenanie, zapal koze, potnych Zliaz, upchavanie potnych a mazovych
Zliaz, zastavenie delenia vo vlasovych a mazovych 2lazach, odchlpenie
hlavne rychlo rastucich oblasti - vlasy, fuzy...Prejavuje sa pri lokalnych
davkach ~ 5-6 Gy na 100 cm? (50% postihnutie do 30 dni).

2.Deskvamativny dermatitis (druhy stuperi) niekolko hodin po oZiareni sa

objavuje skory erytém a méze do 24 hodin zmiznut. Po 2-4 tyZdrioch
latencie sarozvijaju piné priznaky - zapalové I62ka sa postupne vyvijaju
do pluzgierov, ktoré sa odlupuju (deskvamacia), ¢im sa d'alej stav
komplikuje, objavuju sa infekcie a ploSné mokvanie.

3.Nekroticka forma dermatitidy je désledkom poskodenia hilbsSich vrstiev

koZe a podkoznych vrstiev. Spravidla sa narusi cievny systém a prislusna
oblast odumiera, odluéuje sa a vytvara sa vred.

Odhady prahovych hodnét absorbovanej davky

Organ/tkanivo .. o
— : Dobarozvejaicinku | Absorbovana davka (Gy)
1% mncidencia

Prechodna stenlita semenniky 3+9 tyzdiov ~0,1
Trvala stenlita semenniky 3 tyzdne ~6
Trvala stenlita vajelniky <1 tyzden ~3
Utlm krvotvorby kostna dren 3+7 dni ~0,5
S&ervenanie pokozky koZa velkaplocha 1+4 tyzdne <3+6
Kozné popaleniny koza velkaplocha 2+3 tyzdne 5+10
Prechodna epilacia koza 1+3 tyzdne ~4
Zakal oénej $o3ovky oko niekolko rokov ~1,5
Umrtie 1% mncidencia
Syndrom kostnej drene
- bez lekarskej terapie kostna dret 30+60 dni ~1
- s dobrou lekarskou terapiou kostna dreft 30+60 dni 2+3
Gastrointestinalny syndrém
- bez lekarskej terapie tenké Erevo 6=9 dni ~6
- s dobrou lekarskou terapiou tenké Erevo 6+9 dni >6
P itis (neinfekény zapal) pluca 1+7 mesiacov 6
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Neskorsie nasledky oZiarenia kozZe - pluzgiere a
vredy a uznané ochorenie z oZiarenia (ARS)

FIG. 1.8 Late radiation nleers complicated by microbial infection leading to amputation of this leg in
1987,

TABLE 1.2. HOSPITALS WHERE ARS WAS DIAGNOSED AND VERIFIED

ARS MOSCOW KIEV KHARKOV
Diagnosed in 1986 118 118 1
Confirmed in 1989 108 25 1

Smrtelné pripady ako nasledok Cernobyl'u

INITIALS | DEGREE OF YEAR AGE AT
ARS OF DEATH CAUSE OF DEATH
SEVERITY DEATH

1 PV.A | 1993 42 Sudden coronary death

2 V.OE 1 1995 51 Lung tuberculosis

3 KAP 1 1995 53 Adipose  embolism  due 1o
[

L) SMA | 1995 27 Sudden coronary death

5 V.V.Ya 2 1987 80 Gangrene of lung

[ KYnF 2 19490 [ Sudden coronary death

7 B.V.1 2 1995 16 Liver curhosis

8 GMU 2 1998 45 Liver cuthosis

9 SVK 2 1908 S0 Acute myelomonoblastic
leuknenin

10 [BVM 2 1998 80 Sudden coronary death

11 VAP 3 1992 67 Sudden coronary death

12 SREAW i 1993 52 Myelodysplastic syndrome

13 JAS 3 1995 64 Myelodysplastic svudrome

14 [BLZ 3 2001 88 Sudden coronary death

15 |NGF NOARS 1986 48 Accident

16 | GRA NOARS 1987 48 Hypoplasia of agmatopoiesis

17 [EV.A NOARS 1988 3l Encephalitis anel
efcef litis

18 [ KMF NOARS 1993 35 Sarcomn of thigh

19 V.V, NOARS 1994 57 Siidden coronnry death

20 [FVP NOARS 1995 (] Accident

21 [UN.A NOARS 2001 60 Larvogenl carcimoima
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Neskoré deterministické poskodenie

nicka radiacna dermatitida:
atroficky typ - tenka hladka sucha pokozka, lomivé nechty, poruchy
pigmentacie, chorobné rozsirenie ciev (teleangiektazia)
hypertroficky typ - zhrubnuta zvraskavena pokozka, neskorsi karcinom

Chronicka choroba z oZiarenia - neurovegetativne poruchy pri dlhodobom
oziareni davkou 1Gy/rok.

Skratenie strednej doby Zivota a urychlené starnutie - nie je
preukazatelné, uznava sa skratenie vplyvom radiaéne indukovanych
nadorovych ochoreni.

Degenerativne a jazvové zmeny koZe a inych organov - boli pozorované
lokalne zmeny po radioterapeutickych vykonoch.

Zakal oénej SosSovky (katarakta)

radiacna katarakta

« Zakal ocnej Sosovky (Sedy zakal)

«0¢na sosovka je nesvalové tkanivo,
ktoré tvorinestrukturne jadro v kapsule.
VyZivu, rast a obnovu zabezpecuju
epitelialne bunky na povrchu $osovky, ktorych poskodenie méze prejst
do kataraktu. Presny mechanizmus vzniku nie je znamy, ale usudzuje sa o
zasiahnuti DNA epitelialnych buniek Ziarenim, vedtce k poskodeniu alebo
nespravnemu deleniu a strate pévodnej funkcie.

«Povodné odporuacania: Prahova davka jednorazového oziarenia je 1,5 - 2
Gy. Doba latencie je min. 6 mesiacov a m6ze trvat roky. Pri dlhodobom
ozarovani sa rata s prahom 2 - 8 Gy a dobou latencie 2 roky.

« Limit oziarenia pre profesionalnych pracovnikov bol 150 mSv/rok.

< Nové odporucania (2012) - Prahova davka oziarenia je stanovena na 0,5
Gy (jednorazové alebo kumulované oZziarenie) a limit oZiarenia ocnej
SosovKy je stanoveny na priemer 20 mSv/rok z 5 rokov, pri€om v Ziadnom
nesmie prekroéit 50 mSv.

Crystalline limpid
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ny postiradiacny syndrom - choroba z oziarenia

Je nasledkom oziarenia celého tela alebo jeho
podstatnej casti velkou davkou ziarenia.
Podla velkosti absorbovanej davky
rozlisujeme tri formy, ktoré sa lisia klinicky i
mortalitou.

1.Neurovaskularny syndrém
2.Gastrointestinalny syndrom
3.Hemopoeticky syndrom

y postiradiacny syndrom — choroba z oZiarenia

Mortalita pri davke 1 Gy a menej je zanedbatelna. Pri
davke 15 a viac Gy je takmer 100 %. Mnoho chorych
po expozicii 7-10 Gy preziva po transplantacii
kostnej drene a podani rastovych faktorov.

Nepozname ziadne liecenie, ktoré by bolo schopné ovplyvnit’
neskoré nasledky iradiacie.
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rovaskularny syndrom -znika pri davke vy$sej ako 50 Gy.

Po kratkej prodromalnej faze s nauzeou a vracanim je charakterizovany
rychlym nastupom letargie, apatie, ataxie a svalovych krcov, z
kardiovaskularneho systému rezistentnou hypotenziou, arytmiami, Sokom a
smrtou v rozmedzi 24-48 h.

Liecha sa obmedzuje na sedativa, lieky proti kicom - antikonvulziva, timenie
bolesti a uzkosti.

Akutny postiradiacny syndrom — choroba z oZiarenia

Gastrointestinalny syndrom - sa vyskytuje pri davke 10-30 Gy.
Prodromy sU anorexia, nauzea a zvracanie uz v prvych hodinach po
expozicii. Latentna perioda je 3-7 dni.

Potom nastupuje uporné vracanie, hnacky, znamky dehydratacie, zmensenie
plazmatického volumu, obehové zlyhavanie.

Gastrointestinalne priznaky su dané Uvodnou toxémiou z nekroz tkaniva a
pokracuje atrofiou Crevnej sliznice. Je pritomna aj bakteriémia.

Terminalne dochadzak nekréze crevnejsliznice, masivnym stratam
plazmy do ¢reva a smrt’. Pokial' chory preZije, je Sanca na reparaciu crevnej
sliznice, ale s odstupom 2-3 tyZdrov sa objavuje poskodenie
hemopoetickych tkaniv.

28



Akutny postiradiacny syndrom — choroba z oZiarenia

opoeticky syndrom - nastava po davkach 2-10 Gy. Prodromalne
priznaky maju maximum medzi 6.-12. hodin po expozicii. Patria medzi ne
anorexia, nauzea, meningealne drazdenia, zvracanie, zacervenanie koze a
spojiviek.

Symptémy vacsinou Uplne miznt do 36 hodin Potom nastupuju znamky
porusenej obranyschopnosti a krvacaveé prejavy. Lymfatické uzliny, slezina
a kostna dren vykazuje znamky atrofie. Atrofia je dana smrtiacim ucinkom
Ziarenia na radiosenzitivne bunky a inhibiciou krvotvorby.

Ako prva nastupuje lymfopénia s maximom 24-36 h. po oziareni.
Neutropénia sa vyvija pozvolne, trombocytopénia je najvacsia v 3.-4.
tyzdni. Teplota stupa, su ulceracie (vredovitost) v Ustach a na kozi,
epilacia, krvacanie z Ust, éreva, tvoria sa abscesy, klesa telesna hmotnost'.

Faza rekonvalescencie nastupuje v 4.-8. tyzdni po oziareni. Kompletna
Uprava je vacsinou do 1 roka.

utny postiradlacny syndrom — cnhoroba z oziarenia

Akutny neuropsychicky syndrom je infaustny a liecba sa obmedzuje
na sedativa, antikonvulziva, timenie bolesti a Uzkosti.

2. Pri gastrointestinalnom syndrome podavame antiemetika a sedativa,
dbame o nahradu tekutin, elektrolytov a plazmy.

3. Prihemopoetickom syndrome je potrebna zviastna starostlivost’ o
ustnu hygienu a sterilizaciu crevného obsahu. Podavame antibiotika a
mrazenu plazmu. Zasadné je ovplyvnenie supresie kostnej drene, robi
sa infUzia krvi. Pri oZiareni davkou viac ako 2 Gy prichadza do Uvahy
transplantacia kostnej drene.
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aktory ovplyviujuce vzta

+ Celkova davka

+ Davkovy prikon a fragmentacia oziarenia
* Druh Ziarenia a jeho energia

* Individuaiita

* Fyzikalne a chemicke prostredie

* Biologicky typ
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Fragmentama oziarenia

apriklad v radioterapii je voFba poétu a dizky intervalov
ednotlivych frakcii ozarovania kFticova pre efekt liecby.

jednotliva davka NSD (Nominal Single Dose):

Ozarované miesto treba oziarit’ potrebnou davkou, ktora sa pri
fragmentacii na F frakcii a T dni ozarovania uréuje ako nominalna

NSD=D-F9.24.T0.11

F T D [Gy] NSD [Gy]
1 1 10 10

2 2 10 9,138315
3 3 10 8,669104
4 4 10 8,350879
5 5 10 8,112111
10 5 10 6,868892
15 5 10 6,231962

Odolnost roznych biologickych druhov

Druh LDG5;’3° Druh LDG5;’3°
KOZA 35 KRALIK 8
MORSKE PRASA 4 SKREC OK 9
OSIPANA 4 ZABA 10
PES 4 HAD 200
CLOVEK 45 KVASINKY 400
OPICA 55 SKORPION 1000
MYS 55 PRVOK, AMEBA 1000
POTKAN 6 MIKROCOCCUS 7500
MUL 65 RADIODURANS

LDsy je davka pri ktorej zomrie 50% oZiarenych jedincov do 30 dni.
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riticky organ - po urcitej dobe sav nom nahromadi
najvacsie mnozstvo radioaktivnej latky.

Nuklid Tip Ziarenie Kriticky organ  Skupina nebezpeénosti
210Bj 5,0d a, p oblicky 4
157Cs 30r B,y celételo, svaly 2

°H 12,3r B celételo 1
2K 12,5h B,y svaly 2
210Pp 21r B,y kosti, oblicky 4
210pg 138d a,y pluca, slezina 4
%Py 2,4.10%r a,y kosti 4
226R3a 1620r a,y kosti 4
0gr 28r B kosti 4
131 8,04d B,y stitnaZlaza 2
2381 45.10%r a,y kosti, oblicky 3

TOXICITA RADIONUKLIDOV

iotoxicita je stibor fyzikalnych, chemickych a biologickych vlastnosti
oaktivheho nuklidu. V hodnoteni celkového rizika sa potom radiotoxicita
kombinuje s potencialnym rizikom vonkajsieho oziarenia z d'alsich radioaktivnych
nuklidov. Hlavny rozdiel medzi chemicky toxickymi a radioaktivnymi latkami je v tom,
ze radioaktivne latky su toxické aj vo velmi malych koncentraciach. Radiotoxicita
jednotlivych radionuklidov zavisi najma od doby polpremeny, druhu a energie
Ziarenia, metabolizmu prvku a biologickej rychlosti vylu¢ovania radionuklidu z
organizmu.
Véeobecne plati, ze radionuklid je tym nebezpecnejsi
— ¢&m madhsiu dobu polpremeny (efektivny poléas vyluéovania),
— &m ma Ziarenie vyssiuionizacnl schopnost’ (zavisi od druhu Ziarenia a energie vyZarovanych ¢astic),
— &m selektivnejsie sa uklada v urcitej ¢asti organizmu,
— &m t'aZsie sa z organizmu odstrani (toxicita zavisi od metabolizmu radionuklidu).
V literature sa pouzivaju na zaradenie radionuklidov do tried podla radiotoxicity
rozne kritéria, no ich zaradenie sa ¢asto meni v stvislosti s novymi poznatkami.
Napr. rozdelenie radioaktivhych nuklidov podla radiotoxicity, alebo rozdelenie
radioaktivhych nuklidov podla celkového rizika do piatich tried.
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Oziarenie a nasledkv

Predbezné stanovenie oziarenia podl’a priznakov

) Odhad
Poskodenie Nalezy Cas prejavu oZiarenia
[CGy]
Celotelové poskodenie
klinické priznaky nevolnost’, zvracanie do 24 hod. =1
krvny obraz pocet lymfocytov < 109/ 24 - 72 hod =05
chromozomove niekolko
cytogenetika aberacie, (dicentrické ) =~ (0,2
; hodin
ch., fragmenty, ringy)
Lokalne poskodenie
klinicky nalez erytém dni aZ tyZdne =~ 3
epilacia 2 -3 tyzdne =~ 3

Radiacné efekty

Radiacné efekty pri oziareni davkov H [Sv]
0,001 Limitna davka pre obyvatel'stvo za rok - 1 mSv

0,002 Prirodzené pozadie zarok ~2+1 mSv

Priemerna limitna davka pre profesionalov za rok - 20 mSv.
0,02 Podra Vyhlasky MZ SR 12/2001 je to 100 mSv za 5 rokov, efektivna
davka v ziadnom kalendarom roku nesmie presiahnut’50 mSv

0,05 Vysetrenie hlavy pocitacovou tomografiou
0,10 Hladina zdvojenia frekvencie mutacii
0,5 Limitna uroven pre osoby vykonavajuce zachranné prace

1,00 Hiadina kratkodobej sterilizacie pri lokalnom oZiareni

1,50 Prvé priznaky choroby z oZiarenia

2,00 Sterilizacia u Zien pri lokalnom ozZiareni
4.00 Erytém (stj:erven’anie) koze pri ngélnqm oZiareni
=" LD50 - letalna davka pre 50% oziarenych ~4,5 Sv
6.00 Uplna sterilizacia u muzov
" Absolutne smrtelna davka

10,00 Nekroza koze
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* The risks of detrimental effects from exposure to low-dose
radiation are estimated by extrapolating from data obtained

after exposure to high-dose radiation, using a linear model
without a threshold (LNT, ICRP, 1990; NCRP, 1993).

* Although this model is used carefully and conservatively,
there are concerns about the validity of these low dose risk
estimates because a number of findings have accumulated
which suggest that living organisms, including human
beings, might respond differently to low-dose radiation than
they do to high-dose radiation.

Zasahova teoria a nepriame ucinky

In other words, findings have accumulated which cannot be explained
by the classical "target theory" of radiation biology. Specific cellular
mechanisms or effects observed inresponse to low-dose and/or low-
dose rate radiation, such as:

- the radiation adaptive response,

- radiation-induced bystander effects,

- low-dose radio-hypersensitivity, and

- genomic instability,

all of which are considered to be responses involving non-targeted
molecules.
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n Radiation Biology:

vhen cells are exposed to a high challenging dose (1 Gy)
after pretreatment with a low adapting or conditioning dose
(10 mGy); the produced effect may be:

1. less than the individual effects of the adapting and challenging
doses (adaptive response).

2. equal to the individual effects of the adapting and challenging
doses (additivity).

3. greater than the individual effects of the adapting and
challenging doses (synergic effect).

Mean Dose Maximum Dose

S
102 260
5,5 35
3,8 35
3,51 5,4
0,67 1,00
0,63 10,5
France 0,6 2,2
0,54 3,0
0,50 4,38
WorldAversge | | |
india 0,48 96
0,48 3,8
Japan 0,43 1,26
0,40 0,88

0,37 1,34

relond | 036 158
033 0,45
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« The radioactivity of the high background radiation areas
(HBRAs) of Ramsar is due to #26Ra and its decay
products, which have been brought up to earth surface
by hot springs.

* There are more than 9 hot springs with different
concentrations of radium around the city. These springs
are usually used as spas by the visitors as well as
residents.

Radioadaptation of inhabitants of Ramsar

* Epidemiological evidences have indicated that the natural radiation in HBRAs
is not harmful to residents. Furthermore, cancer mortality rate is
significantly lower in the high background areas than in the control areas
(Ikushima 1999). This is one of typical examples of radiation hormesis, but if
we want to claim that high background radiation act as an adapting dose, we
should study the radio-resistance of residents in these areas after receiving a
high dose.

* Experiments showed that when the lymphocytes of the inhabitants of HBRAs
and a neighboring NBRA (normal background radiation area) are exposed
to 1.5 Gy gamma rays, the frequency of chromosome aberrations in the
lymphocytes of the inhabitants of HBRAs is significantly lowerthan that of
the NBRA.
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Hematological changes in VHBRA

matological parameters such as counts of leukocytes
WBQ, lymphocytes, monocytes, granulocytes, red blood
cells (RBC), hemoglobin (Hb), hematocrit (Ht), MCV,
MCH, MCHC, RDW, PLT, and MPV were studied in all of
the individuals.

Results indicated that there is no any statistically
significant alteration in hematological parameters of
the inhabitants of VHBRAs of Ramsar and the neighboring
control area.

mmunological Changes

It is a well-known fact that ionizing radiation can suppress the
activity of the immune system. On the other hand low-level whole
body irradiation (WBI) can induce immuno-enhancement. To
assess wWhether relatively high doses of natural radiation can alter
humoral immune parameters, an experiment was conducted on
the inhabitants of VHBRAs of Ramsar, who consistently living in
houses with elevated levels of natural radiation.

Immunological factors of the complement system in healthy
donors from VHBRAs and a neighboring area with a normal
background radiation (NBRA) were studied.

It can be concluded that relatively high doses of
natural radiation are not immunosuppressive.
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HBRAs, LNT and
Problems of Policy Makers

Current radiation protection recommendations are based on the predictions
of linear, no-threshold theory (LNT). The health effects of low levels of
ionizing radiation or prolonged exposure to high levels of natural radiation
such as the beneficial effects or lack of detrimental effects in the inhabitants
of HBRAs are inconsistent with this theory.

In 1996 it was reported that based on the substantive data as cancer
mortality, hereditary disease, congenital malformations, chromosome
aberrations and imune functions of the inhabitants of the Yangjiang county
HBRA, no harmful impact induced by natural radiation. These effects
contradict the linear no-threshold theory and indicate the existence of
hormetic effects in HBRAs.

Conclusions of HBRA studies

eral statistically significant epidemiologic studies contradict the validity

of LNT concept by showing risk decrements, i.e., hormesis, of cancer
mortality and mortality from all causes in populations exposed to low-dose
radiation.

Populations in areas with high background radiation rates show no adverse
health effects when compared to low-dose populations.

Several studies of large populations with significant differences in doses
indicate beneficial health effects, i.e., lower mortality and disease rates.

Biological effects of prolonged exposure to high levels of natural radiation in
the inhabitants of VHBRAs of Ramsar showed no harmful bio-effects.
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Conclusions of HBRA studies

« In spite of the lack of (napriek neexistencii) any
data on harmful effects of natural radiation in
HBRAs of Ramsar, as the annual dose of the
inhabitants is much higher than other HBRAs in the
world, we recommend that whenever it is
reasonable (e.g. the construction of new schools or
any other public places in the VHBRAs) the
unnecessary irradiation of the inhabitants should be
decreased.

Conclusions of HBRA studies

this regard it can be concluded that the Iranian Nuclear
Regulatory Authority (INRA) should control the construction of
any new buildings, especially public places in the VHBRAs of
Ramsar in the future.

e In addition, special medical care as well as periodical
clinical examinations should be provided for all of the
inhabitants. Other measures, such as relocating large
populations or taking action to dramatically reduce population
exposure do not seem to be warranted because of the
apparent lack of observable health effects on the current
population, in the absence of such measures.

39



Metody biodozimetrie

zi'eni na expozici ionizujicim zarenim se u osob provadivy3Setieni pomoci
biodozimetrickych metod. Zmény v chromozomech umoziiuji detekovat miru expozice, predvidat
stupefi poskozeni a rozhodnout o Ié¢eni. Kromé toho byla prokazanakorelace mezizvysenou
hladinou chromozomalnich aberaci po expozici genotoxickym faktor(im a zvySenym rizikem
rakoviny.

Chromozomové aberace jsou mutace na chromozomalni trovni. Déli se na strukturninebo
numerické. K numerickym aberacim se fadi euploidie, kdy je znasobena cela chromozomova
vybava (triploidie, tetraploidie), nebo aneuploidie, kdy se pocetni odchylkatyka pouze nékterého
chromozomu (trisomie, monosomie). Numerické aberace naopak vznikaji chybou pfirozdéleni
chromozom( do dcefinych bunék béhem bunécného déleni (tzv. nondisjunkce). Strukturni
aberace jsou dlsledkem chromozomovychzlomil, po nichz nasleduije urcita prestavba. Mohou
vznikat spontanné nebojako nasledek plisobeni riiznychvnéjsich faktord. Déli se na
balancované (kdy je zachovano plvodni mnozstvi genetického materialu) a nebalancované (kdy
¢ast genetického materialu chybi, ¢i prebyva). Pfesnost detekce davky je uvadéna0,2 Gy,
hicméné u modifikovaného mikrojaderné-centromerového testu lze zpiesnit davkuaz na 0,1 Gy.

ybrane plodozimetricke mewoay

genetickaanalyzaperifernichlymfocytti— CAPL
+ Metoda cytogenetické analyzy perifernichlymfocytiiumozniuje detekci, kvalitativni a
kvantitativni analyzu chromozomovych abnormalit (strukturalnich a numerickych aberaci) v
lidskych somatickych burikachin vitro v optickém mikroskopu.
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