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MORFOLOGIE POSTRADIACNICH ZMEN NEKTERYCH RADIOSENZITIVNICH ORGANU
JEDNORAZOVE ROVNOMERNE A NEROVNOMERNE GAMA-OZARENYCH KRALIKU

Cast 1. Jednorazové celotélové rovnomérné gama-ozaieni davkou 6 Gy
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Ovod

Radiaéni poSkozeni organismu je ddno fadou
faktord fyzikdlni nebo biologické povahy. Druh
zafeni, jeho energie a dévka, umisténi zdroje
i distribuce davky v ¢ase jsou cCinitelé, které
zdsadné ovliviiuji konecny efekt zareni. Mezi
tyto v3ak patfi i distribuce dédvky v organismu,
kterd nabyv4d na vyznamu pro pochopeni pato-
genetickych mechanismi. Abychom mohli sle-
dovat zmény navozené celot&lovym jednoréazo-
vyim nerovnomérnym ozafenim, zejmeé-
na pak jejich dynamiku, provedli jsme zdklad-
ni experiment, ve kterém byli krdlici ozafeni
jednorazové celotélové a rovnomérné pribliZ-
né minimdlné letdlni davkou, tj. 6 Gy. Pfedmeé-
tem predklddaného sdéleni je charakteristika

morfologickych zmén v systému lymfatickém
a kostni dfeni do 60. dne po ozareni.

Materiil a metoda

Pokusna zvirata

_ V experimentu bylo uZito 42 Kkralik rasy
Cincila velkd, primérné hmotnosti 3—3,5kg a
stari 1,5 roku, dodané farmou Velaz, Praha. Ja-
ko krmivo slouZila standardizovana dieta KO-16
(Velaz, Praha) a pitnd voda ad libitum. K této
potravé byl 2krat tydné priddvan suchy chléb
a mrkev, 2krat mésié¢né pak Roboran-H Farma-
kon (250 g na 5kg pSeni¢ného Srotu). Krélici
byli chovéani po jednom aZ dvou v dfevénych
kotcich pfi venkovni teploté.
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Zdroj ionizujiciho zareni

Kralici byli dorzoventrdlné ozarovanikobal-
tovym zdrojem gama-zdfeni (Chisotron) s vy-
stupnim ‘prostorovym tdhlem 33 stupiid. Zdroj
byl umistén ve vy$i 150 cm nad pomyslnym bo-
dem, leZicim ve stfedu vzddlenosti proc. xipho-
ideus a stfedem bFicha. Prikon zdroje pro tuto
vysku a st¥ed t&la krélika ¢inil 0,41 Gy.min~'.
Davka 6 Gy byla méfena ve volném prostoru.

Histologie

Odbér tkani byl provadén bezprostfedné po
usmrceni Thiopentalem Spofa (1,0g i.v.], a to
4. 8., 15, 22., 29. a 60. den po ozareni. Z vy-
choziho pod¢tu 36 kralikd uhynul jeden 9. den,
jeden 10. den, dva 12. den, jeden 25. den a je-
den 31. den po ozafeni. Sest neozafenych kra-
liki slouZilo jako kontrola. Tkai thymu byla
vy3etfovdna z 5—7 bloki, ziskanych kolmymi
Fezy na podélnou osu orgdnu. Lymfatické uzli-
ny byly odebirdny z oblasti poplitedlni, inqui-
nalni a mesenteridlni. Kostni dfeii femoralni
byla ziskdna po naruSeni kompakty a vySetie-
na nejméné& ze dvou vzorkil, které zpravidla
predstavovaly téméf kompletni Krvetvornou
tkan této kosti. Bylo uZito standardni histolo-
gické techniky, Fezy silné 5 um byly barveny
hematoxylinem-eosinem (H-E). Barvenl podle
Giemsy, Von Giesona, Groccota a Grama bylo
uZito jako dopliiujicich technik.

Vysledky

Lymfaticky systém

Lymfatickd uzlina (poplitedlni, inquinalni,
mesenteridlni)

4. den: tém&F Gplné ,setfeni® typické archi-
tektoniky, zvlasté korovych oblasti, dané tubyt-
kem lymfocytd asi na 10—20 % hodnot kon-
trolnich jedinct (dale pro stru¢nost povaZova-
nych za normu), pocetné histiocytdrni elemen-
ty s fagocytovanou bune¢nou drti, subkapsu-
larni sinusy prézdné, dieiiové sinusy s minimal-
nim mnoZstvim lymfocyti, které jsou zcela oje-
ding&le v dfefiovych trabekuldch, Zadny edém &i
krvéaceni.

8. den: v jednom piipadé obraz 4. dne,
v ostatnich nalezeny jednoznatné zmény Spo-
¢ivajici aZ v 50—60% repopulaci vyzrdvajicimi
lymfocyty, které se formuji do zarodecnych
center je§té ne typického vzhledu s obrazem
,hvézdného nebe“, nepodetné lymfocyty v die-
fovych sinusech, trvaji zndmky fagocytarni ak-
tivity.

15. den: zachyceny zmény podobného cha-
rakteru jako 8. den, p¥ibyva lymfocytd v die-
fiovych trdmcich, ojedinéle v drefiovych sinu-
sech edemat6zni tekutina.

22. den: lymfocytarni bunécénost pribliZzné ja-
ko 8. a 15. den po ozéfeni, zdrodetnd centra
typického vzhledu.

29. den: zcela diskrétni vzestup bunécnosti
oproti pfedchozimu odb&rovému dni.

60. den: minimdlni lymfocytdrni deplece ty-
picky utvarené lymfatické uzliny.

Slezina

4. den: vyrazny ubytek lymfocyti s castec-
nym ,smazanim“ hranice mezi bilou a &erve-
nou pulpou, histiocytarni elementy s fagocyto-
vanym materidlem.

8. den: novotvorba Malpighickych télisek jes-
t& ne typického vzhledu, mnoZstvi lymfoidnich
elementd asi 30 % normy.

15. den: pokraduje repopulace bilé pulpy, vel-
mi intenzivni extrameduldrni hematopoéza.
22. den: bila pulpa tvofena vyzravajici lymfo-
cytarni populaci (asi 60 % normy), diferencia-
ce od pulpy Cervené je dobrd, zndmky extra-
medudlni hematopoézy.

29. den: neni vyznamnéjSich rozdili oproti
zménam nalezenym 22. den po ozafeni. Ojedi-
néle pritomna loZiska vyraznéjStho prekrveni
aZ charakteru drobnych krvéceni.

60. den: bunécnost bilé pulpy v subnormal-
nich hodnotéach, prokrveni priméfené, neni ex-
tramedudlni hematopoéza.

Thymus

Mikroskopicky obraz co do bunécénosti vyraz-
né v jednotlivych vzorcich kolisal. Nejvyznam-
néjsi zmény ve smyslu dbytku lymfocytérnich
elementd byly nalezeny 4. a 8. den po ozareni.
Zachycené zmény odpovidaly stavu tzv. inver-
ze kory a dfené s pritomnosti nevelkého mnoZ-
stvi lymfocytl v dfeiiové oblasti. Hassalova té-
liska a retikuldrni sit jsou beze zmén. PocCinaje
15. dnem jsou zachyceny reparacni zmény, pri-
byva lymfocyth i v korovych oblastech. Nalez
Z 60. dne je shodny s obrazem normaéalné vyhli-
Zejicl tkané thymu.

Krvetvorba

Kostni dieii femuru

4. den: zachyceny vyznamné zmény, spociva-
jici ve sniZeni bunécénosti vSech sloZek krve-
tvorby, zvlasté pak Fady granulocytdrni, asi na
30 % hodnot u kontrol, fada megakaryocytarni
s dystrofickymi zmé&nami, vyrazné prekrveni
dfefiovych sinusi, ojedinéle drobné krvéaceni a
gelatinosni materiél, vétSi cévy b. n.

8. den: progreduje bun&tné deplece, elemen-
ty granulocytdrni Fady zcela ojedinélé, mega-
karyocytdrni rfada chybi, zmény loZiskové ne-
stejnomérné vyjadfeny aZ do obrazu tzv. tuko-
vé atrofie kostni dfené, ve vétS§iné pfipadd ini-

- cidlni prekrveni ustupuje, jednou nalezena roz

sdhla cderstva krvaceni.
15. -den: zachycen néstup reparaénich pro-
cesli, utvareni regeneracénich uzli krvetvorby
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Obr. 1. Lymfatickd uzlina kontrolniho jedince.
120krdt, Giemsa

e

Obr. 2. Lymfatickd uzlina 4. den po ozdfeni. Vyznamnd
lymfocytarni deplece, zvld§té korovych partii.
75krat, Giemsa

Obr. 3. Thymus kontrolniho jedince. 75krdt, HE

z prevdZné C¢éasti tvorenych granulocytarni fa-
dou, kvantitativng asi do 30—40 % hodnot kon-
trol. _

22. den: repapulace buiikami krvetvorby na-
byva difiznéjsiho charakteru, kvantitativné asi

Obr. 4. Thymus 4. den po ozdreni. Tzv. inverze kory

a diené, ndpadné bunééné chudé korové oblasti.
120kradt, Giemsa

Obr. 5. Femordlni kostni dreri kontrolniho jedince.
120krat, Giemsa
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Obr. 6. Femordlni kostni dreri 4. den po ozdreni, vjznamnd
buneénd deplece, prekrveni.
120krdt, Giemsa

50—60 % hodnot kontrol, erytrocytdrni rada
detnéjsi, ojedinéle loZiska krvéaceni.

29. den: zmény obdobného charakteru jako
22. den po ozéareni, i zde v3ak jsou pritomny
zndmky vyrazné individualni variability.
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Obr. 7. Femordlni kostni drert 15. den po ozdreni, loZiskcvd
iritace megakaryocytdrni rady. 120krdt, HE

Obr. 8. Femordlni kostni dreri 60. dne po ozdient,
subnormdlni repopulace se zastoupenim vSech sloZek
krvetvorby. 120krdt, HE

60. den: jsou pritomny elementy vSech slo-
7ek krvetvorby, bun&cnost v lehce subnormal-

nich hodnotdch pri srovndni s kontrolami.

Diskuse

Morfologie postradia¢nich zmén tzv. radio-
senzitivnich orgdnti po jednordzovém celotélo-
vém ozaFeni je na Grovni svételné mikroskopie
pomérné dobie a dlouho znadma. Mezi prvni vy-
znamngjsi sumarizujici studie jisté patfi prace
Blooma aj. (1948), pozd&ji pak prace Berdjise
aj. (1974) nebo Ivanova aj. (1981). Pokud jde
o dynamiku morfologickych zmén, zvlasté pak
v delsich Gasovych intervalech po ozafeni, jsou
informace, a to nejen v pfipadé krélika, ojedi-
nelé.

Je pochopitelné, Ze zdsadni zmeény byly nale-
zeny v systému lymfatickém. Jde o zmény ty-
pické, které se ve své podstaté shoduji s lite-
rarnimi Gdaji a jejichZ charakter je ddn délkou
postradia¢niho intervalu. Spocivaji ve vyznam-
né lymfocytarni depleci, ktera byla zachycena
4. den po ozéfeni s ndslednou bunécnou repo-
pulaci na vice neZ polovi¢ni hodnoty normy 8.
den. Tyto zm&ny se podstatnéji nemeéni az do
29. dne po ozéafeni, kdy dochéazi k jejich diskrét-

nimu vzestupu. Zm&ny nalezené 60. den po 0za-
feni svéd&éi pro jejich prognosticky pfiznivy
charakter.

Dalsi vyznamné poskozeni lymfocytd bylo
shledano ve slezin&. Dynamika repopulace Kko-
relovala se zmeénami nalezenymi v uzlinach.
Znamky intenzivni extrameduldrni hematopoe-
zy mezi 15. a 29. dnem po ozédfeni odpovidaji
nastupu reparaénich procesi, nalezenychvkost-
ni dfeni.

Pon&kud pozdé&jsi ndstup regeneracnich zmén
byl nalezen v lymfatické tkani thymu. Od 15.
dne po ozéfeni prechazeji do obrazu kvalitativ-
n&é normalnd vyhliZejici tkdn& v poslednim od-
bérovém dnu. Bifazickd reparace, kterd je zjis-
tovana napt. u hlodavct (Takada aj., 1971}, na-
mi nebyla nalezena. Je vysvétlovdna tak, Ze
k inicidlnimu poklesu dochdzi nésledkem mito-
tické zastavy a bun&&né destrukce bezprostied-
né po ozafeni s prvni repara¢ni vinou, danou
délenim preZivajicich thymocytli a néslednym
poklesem, ke kterému maZe ¢i nemusi dojit po-
dle moZnosti repopulace prekursort z kostni
drens. V nam dostupné literatufe jsme tuto sku-
tecénost pro v&tsi laboratorni zvifata nenalezli.
DRe 28R KPP Nt AP GARER
nosti u¥ité metodiky. Neni vyloucen ani ¢astéj-
3i ndstup reparace.

Poskozeni kostni dFend bylo zjiSténo 4. den
po ozéfeni. Spodivalo ve vyznamném poklesu
bun&&nosti, zejména Fady granulocytarni, pro-
vazeném vyraznym piekrvenim. Megakaryocy-
tarni fada, kterd byla pf¥itomna, ale zna¢né po-
Skozena, 8. den jiZ nebyla nalezena. Nejvyraz-
né&jsi poskozeni bylo ojedinéle charakterizové-
no jen ,tukovou“ dfeni. Jeji gelatinosni cha-
rakter pravdépodobné souvisi s poruchou cév-
ni integrity, pro kterou miZe svedcit nalezené

krvaceni. Regeneraéni procesy, které prevlada-
ji od 15. dne po ozédreni, tsti do lehce subnor-
maélniho stavu bun&énosti s piitomnosti viech
slozek krvetvorby. V ojedinélych ptripadech
viak byly zjiStény nalezy diskrepantni, které
je moZno vysvétlit individualni variabilitou, fa-
zovosti reparacnich procesii nebo loZiskovosti
probihajicich zmén. Individudlni wvariabilita
stiednich a velkgch laboratornich zvifat je zné-
ma a v literatufe asto zdiirazilovana skutec-
nost. Na fazovost reparace, respektive na dvou-
tazovy pokles buné&¢nosti upozoriiuje napf¥. Ma-
loney jiZz v r. 1972. Vzhledem k anatomické
struktufe a atrofickym zménéam zde fyziologic-
ky u velkych laboratornich zvitat probihajicich
jsme v dalSich experimentech vySetfovali de-
kalcifikované vzorky kostni dfené obratlové.

Souhrn

Je popsdna dynamika morfologickych zmeén
krvetvorné dien& a lymfatického systému po
jednordzovém celotélovem gama-ozafeni krali-
kit davkou 6 Gy. Zmény se vyznacuji casnou
pun&énou depleci s naslednou reparaci jejich
vzdjemného zastoupeni tak, Ze morfologicky
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obraz téméf pripomind stav u kontrolni sku-
piny. .
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