
Úvod do radia ní
patofyziologie





Ionizující zá ení
• Zá ení emitované radioaktivními nuklidy

edstavuje proud hmotných ástic resp.
foton

• Elektromagnetické nebo korpuskulární
zá ení, které p i pr niku hmotou vyvolává
ionizaci (musí mít dostate  vysokou
energii).

• Energie je v rozmezí keV-MeV
• Sou asn  dochází k excitaci atom  a

molekul prost edí



Druhy ionizujícího zá ení

• Korpuskulární , ,
neutrony

• Elektromagnetické



Energetické spektrum zá ení

http://upload.wikimedia.org/wikipedia/commons/e/e3/ElmgSpektrum.png


Ionizace vs. excitace

M         M+ + e-

M         Mexcit

• Oba typy interakcí jsou velice rychlé

• Vznikají v pom ru 1:2

• Zá ení není omezeno jen na radioaktivní
nuklidy, ale stejn  se chová i rtg zá ení, ástice z
urychlova  i kosmické zá ení



Ionizující zá ení

• Pro IZ se velice asto používají i
jiné názvy

• Jaderné zá ení
• Radioaktivní zá ení



Absorpce, dosah zá ení,
absorp ní k ivky

ástice odevzdává postupn  látce
svoji energii až nakonec ztratí
schopnost ionizovat a excitovat –
dochází k absorpci

• Tlouš ka vrstvy, která úpln
absorbuje zá ení se ozna uje jako
dosah zá ení



Jednotky

• Energie sd lená látce je podstatou všech
metod m ení IZ.

• Veli inou vyjad ující velikost sd lené energie
je dávka zá ení:

D = dE/dm
(J.kg-1) – Gray (Gy)

V praxi se m ené dávky pohybují v širokém
rozmezí



• MeV, jednotka energie
• Roentgen, jednotka expozice [C/kg

dry air]
• Becquerel, aktivita [s-1] Curie
• Gray, dávka [J/kg] rad
• Sievert, dávkový ekvivalent [J/kg]

rem

Jednotky



• Dávkový ekvivalent = dávka *
konstanta

• Konstanta
– , , X = 1
–neutrony = 10
– = 20

Jednotky



Zdroje ionizujícího
za ízení?

• P irozené
– kosmické

• expozice roste s
nadmo skou výškou

– solární
• zejm. γ-zá ení

– pozemské zdroje
• radioaktivní rozpad

irozených radioizotop
(p da a skála)

– Radon
• plyn, vzniká rozpadem

Radia-226 (z uranu)
• má nejv tší podíl na

celk. dávce ionizujícího
zá ení

• Arteficiální
– medicína

• diagnostika,
terapie, sterilizace

– pr myslové
• nukleární

energetika
• zem lství
• ………



Zdroje ionizujícího zá ení

• Zá ení elektromagnetické:
- zdroje γ zá ení: radioaktivní

nuklidy (241Am, 109Cd, 57Co….)

- zdroje rentgenového zá ení:
rentgenové lampy, radioaktivní
nuklidy, urychlova e elektron



• Zá ení elektronové:
radioaktivní nuklidy emitující β
ástice, urychlova e elektron  (3H)

• Zá ení pozitronové:
radioaktivní nuklidy emitují
pozitrony (22Na)

Zdroje ionizujícího zá ení



• Zá ení t žkých kladných ástic:
radionuklidové zdroje α zá ení
(210Po, 226Ra), urychlova e

• Zá ení neutronové:
neutronový generátor, jaderný
reaktor

Zdroje ionizujícího zá ení



Zdroje ionizujícího zá ení



Interakce zá ení a hmoty

• Fotoelektrický jev
• Compton v jev
• Tvorba páru elektron pozitron



Fotoelektrický jev

Fotoelektrický jevFotoelektrický jev i fotoefekt je fyzikální jev,
i n mž jsou elektrony uvol ovány (vyza ovány,

emitovány) z látky (nej ast ji z kovu) v d sledku
absorpce elektromagnetického zá ení (nap .
rentgenové zá ení nebo viditelného sv tla) látkou.

http://upload.wikimedia.org/wikipedia/commons/f/f5/Photoelectric_effect.svg


Compton v jev

Fyzikální d j, p i kterém se po srážce elektromagnetického
zá ení s atomy pevné látky m ní vlnová délka zá ení v

sledku p edání ásti své energie atom m nebo jejich
elektron m.

http://upload.wikimedia.org/wikipedia/commons/d/dd/Rozpraszanie_Comptona.svg


Tvorba páru elektron-
pozitron

V poli atomového jádra se vytvo í e+e- pár

e+

e-



Chemické ú inky ionizujícího
zá ení

• Nejlépe jsou
prostudovány
radia -chemické
rce v kapalinách
(mén  pak v plynech
a pevných látkách)

• Pokud voda obsahuje
rozpušt ný kyslík,
probíhá následující
rce:

O2 + H     HO2
O2 + e- O2

-.

Kyslíkový efekt !!Kyslíkový efekt !!



Biologické ú inky ionizujícího
zá ení

• P ímé ú inky = p ímá destrukce
biomolekul

• Nep ímé ú inky = tvorba volných
radikál  radiolýzou vody

• Schopnost reparace
• Zásahové teorie matematický

vztah mezi dávkou a ú inkem



Poškození DNA

• Velice závažný stav
• Poškození DNA se

odrazí v syntéze
poškozených protein

• Repara ní
mechanismy DNA

• Rozmnožovací
schopnosti bun k

http://upload.wikimedia.org/wikipedia/commons/b/b2/Brokechromo.jpg


Mechanismy poškození DNA





Repara ní mechanismy
DNA

• P ímá reparace
• Excisní reparace
• Mismatch

reparace
• SSB reparace
• (DSB reparace)

http://upload.wikimedia.org/wikipedia/en/6/60/Dnarepair1.jpg


Systém oprav chybného
párování bází u savc

• Poškozený et zec DNA obsahuje
nesprávn  párovanou bázi (T).

• Toto nesprávné párování je
rozpoznáno proteinovým
heterodimerem MSH6-MSH2 (MutS α).

• Proteiny MLH1/PMS2 (MutL a) a PCNA
(prolifera ní jaderný antigen) utvo í na
DNA strukturu smy ky (angl. loop
structure).

• Enzymy  DNA exonukleáza a DNA
helikáza degradují tu ást et zce DNA,
která obsahuje chybné párování.

• Vzniklá mezera je poté dopln na díky
replika nímu aparátu správnou
sekvencí bází.



Jak m že IZ ovliv ovat
enos signál  v bu ce ?

• Je p edpoklad p sobení klasickou
signální cestou probíhající od
memb. receptoru sm rem do bun.
jádra

• Navíc vlastní poškození DNA
aktivuje další signální dráhu



Klasická signální dráha

• Reversibilní oxidace SH-skupiny
ležící v aktivním centru fosfatázy

• Ras protoonkogen – IZ stimuluje
zvýšenou produkci tohoto
protoonkogenu, což je spojeno s
nár stem radiorezistence bun k

• Samovolná aktivace transkrip ního
faktoru NF-κB



Další signální cesta

• Aktivace neopravenými nebo
nereplikovanými úseky DNA

• Výsledkem je poté blokáda
bun ného cyklu v G1/S a G2/M
fázi – poskytnutí asu pro reparaci
DNA

• Protein p53 – inhibice b.c. p íp.
apoptóza



Význam proteinu p53

• Nádorový supresor
• Nej ast jší mutace u lidských

onkologických onemocn ní (nad 50%)
• Sekven  specifický transkrip ní faktor
• Zastavení bun ného cyklu
• Apoptóza
• Diferenciace



Protein p53 je mutovaný v
zných typech nádor



Úloha dalších
transkrip ních faktor

• CDKN1A- inhibitor cyklin
dependentních kináz

• RAD 51 – oprava nebezpe ných
dvojitých zlom

• C-jun, c-fos a Erg-1 – adaptace na
radia ní stres



Závislost IZ na ad  faktor

• Dávka zá ení

• Dávkový p íkon

• Druh IZ

http://upload.wikimedia.org/wikipedia/commons/4/46/DNA_Repair.jpg


inky na živý organismus



Citlivost živých systém

• Prolifera ní kinetika tkán
– Ireversibiln  postmitotické tkán
– Intermitotické a reversibiln

postmitotické

• Po et bun k v prolifera ní frakci
–P i každém ozá ení dojde k redukci

bb., která je proporcionální r stové
frakci.



inky ionizujícího zá ení
na lidský organismus

•• Stochastické ú inky (prahováStochastické ú inky (prahová
hodnota)hodnota)

•• Deterministické ú inkyDeterministické ú inky



Deterministické ú inky

• Jsou takové, které se projeví po
ozá ení celého t la, nebo ur ité
tkán  jednorázov

• Závislost pravd podobnosti
výskytu ur itého poškození na
ekvivalentní dávce má esovitý
charakter



K deterministickým
ink m adíme:

• Akutní nemoc z ozá ení (radia ní
syndrom)

• Lokální akutní poškození k že
• Poškkození plodu
• Poruchy plodnosti
• Zákal o ní ky



Stochastické ú inky

• Jsou d sledkem poškození malého
po tu bun k

• Mohou se projevit po
jednorázovém ozá ení
podprahovou dávkou, nebo p i
chronickém oza ování tkán  nebo
celého t la



Charakter biologického
inku

• Deterministický
– závažnost závisí (“je

determinována”) na dávce
– manifestace specifická

• poškození typických tkání a
orgán

– efekt se objevuje jen p i
ekro ení prahové dávky

– poškození je d sledkem zániku
velkého množství bun k

– nástup p íznak brzy po expozici
(krátká latence)

– typy:
• akutní radia ní syndrom (ak.

nemoc z ozá ení)
– celot lové ozá ení dávkou >1Gy

• chronický post-radia ní syndrom
(celkov nebo lokáln )

– sterilita, katarakta, radia ní
dermatitida, alopecie,
endarteritis obliterans,
pneumonitis, …

• poškození plodu in utero

• Stochastický
– pravd podobnost roste s

dávkou (ne závažnost!)
– manifestace nespecifická

• poškození r zných tkání a
orgán

– plynulý nár st rizika bez
“bezpe né” prahové
dávky

– k efektu sta í poškození
jediné bu ky

– manifestace opožd ná
(dlouhá latence, typicky
roky)

– typy:
• somatické mutace - nádory

– leukemie, št. žláza, plíce,
ml. žláza, skelet

• germinativní mutace (oocyt,
spermie) – vrozený
genetický defekt



Stochastické vs. Deterministické
inky – grafické znázorn ní







Akutní radia ní syndrom

• postihuje
hematopoetický,
gastrointestinální a
cerebrovaskulární
systém

asový pr h, rozsah a
závažnost odstup ovaná
podle dávky à
deterministický efekt!!!

• od n kolika hodin do
kolika m síc  po

expozici



Akutní radia ní syndrom
• Haematopoetický syndrom (>1Gy)

– 1) retikulocytopenie, lymfopenie + granulocytóza
– 2) granulocytopenie (→ immunodeficience)
– 3) trombocytopenie (→ krvácivost)
– 4) anemie (→ hypoxie)

• GIT syndrom (>10Gy)
asný (hodiny) – nevolnost, zvracení, diarrhea

– pozdní (dny) – ztráta intestinální integrity
• malabsorpce, dehydratace, toxemie/sepse, ileus,

krvácení

• Cerebrovaskulární syndrom (desítky Gy)
– bolest hlavy, porucha kognitivních funkcí,

dezorientace, ataxie, k e, vy erpání a hypotenze
• Kožní

– erytém, popáleniny, edém, porucha hojení ran
– epilace



Hematopoetický syndrom
• ozá ení kostní d en  (>1Gy)

vede k exponenciálnímu
zániku bun k -
hematologická krize
– hypoplazie až aplazie d en  +

periferní pancytopenie
(infekce, krvácení)

• subpopulace kmenových bb
je selektivn  více
radiorezistentní,
(pravd podobn  díky p evaze
bb. v Go fázi)
– nezbytné pro regeneraci

• anemie je pozdním d sledkem
(erytrocyty ~120 dní)!

• masivní stresová reakce
(glukokortikoidy) p ispívají k
lymfopenii (cytolytický efekt)
a paradoxn  oddalují nástup
granulocytopenie (uvoln ní
zásob. granulocyt ze sleziny)



Embryo, fetus, germinativní bb.
• T hotenství – poškození plodu in utero

– <3 týdny (blastogeneze)
• “vše nebo nic”

– genové a chromozomové mutace zpravidla vedou k abortu
– 3. – 8. týden (organogeneze)

• r stová retardace
• teratogenní - kongenitální deformity

– mikrocefalie, mikroftalmie, spina bifida, rozšt py, …
– 8. – 15. týden ( asné fetální období)

• mentální retardace
• zvýš. náchylnost k nádorovým onem. u d tí (leukemie)

– pozd ji
• zna ná rezistence

• Sterilita
• spermatogeneze – do asná sterilita u muž
• ovaria – nutná velká dávka k vyvolání sterility u žen

• Germinativní mutace
– vrozené abnormality





ení IZ

• Dávka
• Dávkový p íkon (dávka za as)

– Ioniza ní kom rka (GM po íta
modifikace)

–Scintila ní po íta e
–Filmový dozimetr
–Termoluminiscen ní dozimetr
–Polovodi ové dozimetry



Radia ní ochrana

• Absorpce zá ení atomy
• Efekt vzdálenosti
• Dávkový p íkon



Lé ebné ú inky
ionizujícího zá ení

• Teleterapie (60Co)
• Kontaktní terapie (32P, 90Sr)
• Brachyterapie (60Co, 137Cs)
• Endoterapie (Na131I)
• Radioimunoterapie



Ionizující zá ení a
medicína

Diagnostika                        RIA

Terapie



Hormeze

• Stimulující ú inky malých dávek
zá ení (1913)

• Mikroorganismy
• Rostliny
• Živo ichové

lov k


