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

Cast I1. Jednorazové celotélové nerovnomérné gama-ozafeni davkou 24 Gy
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Ovod

ProtoZe charakter klinického obrazu akutni
nemoci z ozéafeni je ddn ,selektivnimi“ zmé&na-
mi urcitych orgdnovych soustav, je jejich
ovlivnéni hlavni snahou v prevenci poskozeni.
Jednou z dosud zndmych moZnosti je i fyzik4l-
ni stinéni téch struktur, jejichZ poskozeni mii-
Ze byt pfi€inou vedouciho syndromu v klinice
vzniklého onemocnéni. Jak zndmo, patfi krve-
tvorba, lymfaticky systém, v piipadé vys$Sich
davkovych trovni i systém gastrointestindlni,
mezi radiosenzitivni systémy, kdy ovlivnéni
zm&n zde vznikajicich je rozhodujici. ,Unos-
nym“ olovénym stin&nim t&chto oblasti je moz-
né dosdhnout redukci minimélné letdlni dav-
Ky po stin&ni na 25 %. Uvedend skutetnost te-
oreticky pripousti zvySeni této davky jednora-
zového ozareni ¢tyfikrat, tj. na 24 Gy.

Pfedmétem prfedkladdaného sdéleni je charak-
teristika morfologickych zmén vySe uvedenych
systémi do 60. dne po celotélovém nerovnomer-
ném ozareni davkou 24 Gy.

Material a metodika

Pokusna zvifata

V experimentu bylo uZito 42 kralikd rasy Cin-
¢ila velkd, primérné hmotnosti 3—3,5 kg a sta-
i 1,5 roku, dodané farmou Velaz, Praha. Jako
krmivo slouZila standardizovana dieta KO-16
(Velaz, Praha) a pitnd voda ad libitum. K této

potravé byl 2krat tydné prfiddvan suchy chléb
a mrkev, 2krat mésiéné pak Roboran-H Farma-
kon (250 g na 5 kg pSeni¢ného Srotu). Kralici
byli chovani po jednom aZ dvou v dfevénych
kotcich pfi venkovni teploté.

Zdroj ionizujiciho zafeni

Krélici byli dorzoventrdlné ozafovéni kobal-
tovym zdrojem gama-zdFeni (Chisotrom) s vy-
stupnim prostorovym tGhlem 33 stupiifi. Zdroj
byl umistén ve v§si 150 cm nad pomyslnym bo-
dem, leZicim ve stfedu vzdélenosti proc. xipho-
ideus a stfedem bFicha. Prikon zdroje pro tuto
vysku a stfed téla kralika ¢inil 0,41 Gy . min~1.
Davka 24 Gy byla mérena ve volném prostoru.
Oblast hlavy a bficha byla stinéna tvarovanymi
olovénymi deskami o sile 3 cm. Davka po sti-
ndnim ¢inila v priméru 25 % davky méiené
v oblastech mestinénych.

Histologie

Odbér tkéni byl provéddén bezprostfedné po
usmrceni Thiopentalem Spofa (1g i.v.), a to
4, 8., 15, 22, 29. a 60. den po ozéareni. Pocet
preZivajicich krélikd ve skupindch ¢&inil 5—6
jedincti. Sest neozafenych kralikd slouZilo ja-
ko kontrola. Tkan thymu byla vySetfovdma z 5
aZ 7 blokd, ziskanych kolmymi Fezy ma podél-
nou osu orgdnu. Lymfatické uzliny byly odebi-
rany z oblasti poplitedlni, inquindlni, mesente-
ridlni a portdlni jaterni. Kostni dfeii femoralni
byla ziskdna po maruSeni kompakty a vySetre-
na nejméné ze dvou wvzorkl, které zpravidla
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pfedstavovaly témé¥ kompletni krvetvorbu v té-
to oblasti. Kostni drerni obratlovd chrédnéné a
nechrdnéné oblasti byla dekalcifikovdna v roz-
toku 3% kyseliny mravenc¢i. Bylo uZito stan-
dardni histologické techniky, Fezy silné 5 um
byly barveny hematoxylin-eosinem (H-E). Bar-
veni podle Giemsy, Van Giesona, Groccota a
Grama bylo uZito jako dopliiujicich technik.

Vysledky

Lymfaticky systém

Lymfatickd uzlina (poplitedlni,
mesenteridlni, hilovad jaterni)

4. den: vyrazna lymfocytarni deplece asi na
20 % hodnot kontrolnich jedincé (v dal$im pro
strué¢nost povaZovanych za normu), typicka
struktura ,setfelda“, ojedindle, zvlasté pak
v koncetinovych uzlindch témé&f absolutni vy-
mizeni lymfocytii, kde i rozpad centrdlnich par-
tii folikuld, fagocytdza bunééné drté.

8. den: ve chrdnéné oblasti zndmky diskrétni
repopulace vyzrdvajici lymfocytarni populaci,
v nechrédnéné oblasti zmény 4. dne.

15. den: zFejmé repopulace aZ do 50 % hod-
not normy, centroblasticko-centrocytickd po-
pulace, obraz ,hv&zdného mebe“ (progresivni
transformace), v nechranéné oblasti lymfocyth
ne vice neZ 30 % normy. Trva fagocyt6za bu-
nécéné drté.

22. den: bunétnost obdobna jako 15. den po
ozareni, v nechrdnéné oblasti ojedinéle zhru-
béni intersticia, v té€chto pfipadech lymfocyth
asi do 10 % normy.

29. den: lehce subnormdlni bunééné hodnoty
lymfocytd ve chrdnéné oblasti, ve vétSiné pfii-
padl loZiskové zhrubéni intersticia dretiovych
partii uzlin nechrdnénych (obr. 1, 2), kde bu-
n&&nost do 20 % mormy.

60. den: typicka architektonika uzlin chra-
néné oblasti s lehce subnormélnim mnoZstvim
lymfocytd, v koncéetinovych uzlindch interstici-
um diené zhrubélé, lymfocytdrné chudé, koro-
vé oblasti repopulovany asi ma 30 % mormy.

inquindlni,

Thymus

4. den: témé&r absolutni lymfocytarni deplece,
rezidudlni lymfocyty pyknotické, casto fok&lni
nekrézy, zvlasté v korovych oblastech (obr. 5),
fagocytéza bunécéné drté, kterd i v luminu lym-
fatickych cév dfen&, destrukce Hassalovych
télisek.

8. den: zmény obdobné.

15. den: tkaii thymu tvofena retikuldrni siti,
ve které mevelké mnoZstvi lymfocytli, zpravid-
la velkych, velmi Getné buiiky pé&nité, bunétnéa
drt v dfefiovych cévach, rezidua Hassalovych
télisek, ojedinéle rizné vyvojové formy granu-
locytarnich leukocytdi (extrameduldrni hema-
topoéza).

22. den: v lymfocytarni populaci pribyva
malych lymfocytl, jeSté meni diferenciace ko-

ry a dfenég, zbytky bunétné drté v cévach dre-
né, pénité buiiky, Hassalova téliska chybi, vel-
mi pocCetné, zpravidla zralé pseudoeosinofilni
granulocyty v intersticiu.

Obr. 1. Fibréza intersticia diené lymfatické uzliny
nechrdnéné oblasti 29. den po ozdreni. HE, 120krdt

Obr. 2. Dieri uzliny chrdnéné oblasti 29. den po ozdreni.
Intersticium bez vyznamnych zmén (srovnej s obr. 1).
HE, 120krdt

Obr. 3. Obratlovd kostni dieri nechrdnéné oblasti 4. den
po ozdreni. TéméF uplny zdnik krvetvorby. Giemsa,
120krdt
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29. den: jiZ typickd struktura tké&né-thymu,
kora s prevahou malych lymfocyti, Hassalova
téliska chybi, pénité buiiky ojedinéle, nepocet-
né granulocytarni leukocyty, semikvantitativ-
né tkan& thymu asi 30—40 % normy.

60. den: dalSi zmnoZeni lymfocytdrni popula-
ce asi ma 50 % normy, diskrétni zndmky novo-
tvorby Hassalovych télisek, minimédlni fagocy-
tarni aktivita, zndmky extrameduldrni hemato-
poézy v intersticiu.

Slezina

4. den: vyznamné deplece lymfocytl, setfeni
hranice mezi bilou a &ervenou pulpou, ktera
neni prekrvena.

8. den: centrdlni partie Malpighickych télisek
repopulovany vyzravajici populaci asi na 25 aZz
30 % normy, vyrazné piekrveni.

15. den: dal$i zmnoZeni bun&k bilé pulpy,
ktera pievdZné tvofema centroblasticko-centro-
cytickou populaci, semikvantitativné asi 40 aZ
60 % normy, zndmky extrameduldrni hemato-
poézy.

22. den: zmé&ny obdobné, velmi intenzivni ex-
trameduldrni hematopoéza.

29. den: v bilé pulpé pribyva zralych lymfo-
cyt, kvantitativng asi 60 % normy, ustupuje
prekrveni, trvd intenzivni extrameduldrni he-
matopoéza.

60. den: bun&dnost bilé pulpy v lehce sub-
normélnich hodnotach, extrameduldrni hema-
topoéza.

Krvetvorba
Kostni dferi femuru

4. den: témér absolutni z&nik Kkrvetvorby,
zcela ojedinéle elementy Cervené a granulocy-
tarni rady, megakaryocyty chybi, prekrveni az
krvaceni, v lehéich pripadech buné&cfnost do
10 % normy, loZiskové& edém sinusli, masivné
gelatinozni hmoty.

8. den: zmény obdobné, avsak jsou jiZ pFitom-
na drobma loZiska novotvofené Kkrvetvorby
s pfevahou granulocytdrni fady, histiocytarni
retikuldrni buiiky s fagocytovanym materidlem,
lehké piekrveni, gelatinozni hmoty nahrazeny
tukovymi buiikami.

15. den: zndmky reparace, buné&cnost az 30
procent normy, jsou pfitomny vSechny sloZKy
krvetvorby, dominuje granulocytdrni rada,
mnohé megaryocyty 's pohlcenymi granulocyty,
prokrveni pfiméfené.

22. den: dalsi zmnoZeni buné&énosti aZ na 60
procent normy, stdle dominuje granulocytdrni
Fada, vyraznd individudlni variabilita.

29. den: pokles buné&&nosti asi na troveii 15.
dne po ozéafeni, loZiska krvaceni atypické me-
gakaryocyty, trva individudlni variabilita.

60. den: lehky vzestup buné&cnosti, piitomny
vSechny sloZky krvetvorby, dominuje granulo-
cytarni ¥ada, znatny Gtlum rady erytrocytérni.

Obr. 4. Obratlovd kostni dreii chrdnéné oblasti 4. den po
ozdreni, pritomny vSechny sloZky krvetvorby, dilatace
sinusii. Giemsa, 120krdt

Obr. 5. Obratlovd kostni dieri chrdnéné oblasti 22. den po
ozdreni. Subnormdlni reparace se vSemi sloZkami
krvetvorby. Giemsa, 120krdt

Obr. 6. Thymus 4. den po ozareni. Fokdlni nekréza.
HE, 120krat

Kostni dfeil obratle (nechrdnénd oblast)

4. den: téméf kompletni z&nik Kkrvetvorby
(obr. 3), v minimédlnich reziduich pfevaZuje
erytrocytarni fada, megakaryocyty chybi, krev-
ni sinusy ojedinéle dilatovany, loZiskové jejich
edém, projevy fagocytézy bunécné drté.
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8. den: loZiskové mastupuje reparace asi do
20 % normy, jiZ vSechnysloZky krvetvorby, pfe-
vaZuje granulocytdrni Fada, pfekrveni, drobné
krvéaceni.

15. den: vyrazny wvzestup bunécénosti aZ na
70 % mnormy, zjevné zbény regenerace, ve kte-
rych dominuje granulocytdrni Frada, podetné
megaryocyty s pohlcenymi granulocyty.

22. den: zmény obdobné (obr. 6).

29. den: povSechné& lehky pokles bunécénosti,
pritomny vSechny sloZky krvetvorby, dilatace
krevnich sinust.

60. den: v popfedi obrazu je individudlni va-
riabilita, bun&énost nejvice 70 % normy se vie-
mi sloZkami.

Kostni dreii obratle (chrdnénéd oblast)

4. den: lehce sniZend buné&&nost asi na 70 %
normy (obr. 4), jsou pritomny vSechny sloZky
krvetvorby, dilatace sinusii a loZiskové jejich
edém.

8. den: dalsi pokles buné&cnosti asi na 40 aZ
60 % mormy, megakaryocyty zcela ojedingle a
vyrazné dystrofické (homogenizace, pyknodza)
projevy fagocyt6zy bunécné drté, dilatace sinu-
sii, krvaceni.

0d 15. do 60. dne po ozareni stoupd buné¢-
nost, jsou pfitomny wvSechny sloZky krvetvorby,
difuzni reparace do lehce subnormélnich hod-
not, nevelky atlum fady erytrocytarni.

Diskuse

JiZ charakter ozafovacich podminek tohoto
experimentu umoZiuje predpoklddat pon&kud
odlisny charakter i dynamiku navozenych post-
radia¢nich zmeén oproti experimentu zikladni-
mu (4). I zde dochédzi k vyznamnému pos$koze-
ni lymfatického systému. AvSak jiZ 15. den po
ozéafeni byla ve stinénych oblastech nalezena
repopulace aZ do 50 % hodnot normy. Jeji leh-
ce subnormdlni droveii byla zjisténa v posled-
nim odbé&rovém intervalu, tj. 60. den po ozéare-
ni. Jiny charakter zmén byl nalezen v oblastech
nechrdnénych (mestinénych), které odpovidaji
postupujici, prognosticky nepfiznivé regresivni
transformaci uzlin. MnoZstvi lymfocytédrni po-
pulace zde mepfevy3uje 30 % normy 60. den po
ozareni. Charakter zmén nalezenych ve sleziné&
se vyznamné nelisil od zmén zjiSté&nych v z4-
kladnim experimentu (4), tj. po vyrazné iniciél-
ni depleci elementdi bilé pulpy dochézi k jeji
repopulaci do lehce subnormélnich hodnot
v poslednim odbérovém intervalu. Znadmky in-
tenzivni extrameduldrni hematopoézy byly na-
lezeny ve stejném Casovém obdobi, tj. mezi 15.
a 29. dnem po ozéafeni.

Zvy3eni davky se vyrazn& projevilo na po-
Skozeni tkdan& thymu, které je reparovano jen
asi z 50 %. Charakteristick§y obraz tzv. inver-
ze kory a dfené&, nalezeny v zdkladnim experi-
mentu, zde nmebyl zjistén. K méné& obvyklym né-
lezdm pak patii novotvorba granulocytdrni fa-
dy. Tato skute¢nost je z literatury zndméa (1 aZ
3). Elementy Fady erytrocytarni nebo megaka-
ryocytarni nebyly nalezeny.

Vliv fyzikdlniho stinéni pfi tak vysoké uZité
davce (24 Gy) se vyrazné projevil na reparaci
navozenych zmén v kostni dieni nechréanéné
oblasti (femur, obratel hrudni péateie), kde 60.
den po ozéafeni sice byly pfitomny viechny sloZ-
Ky krvetvorby, ale bun&tnost dosahovala jen
asi 60—70 % normy. VySetfenim obratlové kost-
ni dFené byla proké&zdna loZiskovost reparad-
nich procest v jejich inicidlni fazi a v pozdg&j-
8ich odbérovych intervalech i vyrazna indivi-
dudlni wvariabilita. Reparace krvetvorby ve
chranénych oblastech ‘(bederni obratle) pokra-
Covala do témeér normdlnich hodnot k 60. dni
po ozéareni.

Chemicka analyza gelatinoznich hmot v ob-
lasti femordlni kostni diend, malezené 4. den
po ozéafeni, stejné tak jako zmény kardiorespi-
ra¢niho systému budou pfedmétem jiného sdé-
leni. Zavérem je moZno Kkonstatovat, Ze uZité
»redlné“ stindni vyznamné ovliviiuje charakter
postradiaénich zmén tzv. radiosenzitivnich or-
ganl a dava mozZnost preZiti jinak supraletdlné
ozdfenych kréalikd do 60. dne po ozéfeni.

Souhrn

Je popsdna ‘dynamika morfologickych zmén
krvetvorby a lymfatického systému po jednora-
zovém mnerovnomérném gama-ozafeni kralikd
davkou 24 Gy. Charakter tohoto ozafeni (pro-
storové distribuce davky) byl dosaZen fyzikal-
nim stinénim oblasti hlavy a b¥icha, které umoz-
nuje preziti krdlikd jinak supraletdln& ozéfe-
nych.
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