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MORFOLOGIE POSTRADIAČNÍCH ZMĚN NĚKTERÝCH RADIOSENZITIVNÍCH ORGÂNÛ
IEDNORÂZOVË ROVNÛMËRNË A NEROVNOMËRNË GAMA-OZĂŘENÝCH KRÁLÍKŮ

Část II. jednorázové celotělové nerovnoměrné gama-ozáření dávkou 24 Gy
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(náčelník: genmjr. prof. MUDr. I. V'aňásek, CSc.)

Úvod

Protože charakter klinického obrazu akutní
nemoci 'Z ozáření je dán „rselektivními“ Změna-
mi určitých lorgánových Soustaflv, je jejich
Ovlivnění hlavní Snahou V prevenci poškození.
jednou Z dıosud Známých možností je i fyzikál-
ní Stínění těch struktur, jejichž poškození mů-
že být příčinou vedoucího syndromu v klinice
vzniklého onemocnění. jak Známo, patří krve-
tvorba, lymfatický systém, Iv 'případě vyšších
dávkovýoh úrovní i Systém gastrointestinální,
mezi lradiosenzitivní Systémy, kdy ovlivnění
Změn Zde lvznikajících je rozhodující. „Únos-
ným“ ol-ověným .stíněním těchto oblastí je mož-
né dosáhnout 'redukci minimálně letální dáv-
ky ıpo stínění na 25 0/0. Uvedená Skutečnost te-
o'retioky ıpřipouští Zvýšení ltéto dávky jednorá-
Zového ozáření čtyřikrát, tj. na 24 Gy.

Předmětem před'kláda'néiho sdělení je charak-
teristika morfologiokých Změn výše uvedených
Systémů do '60. dne 'po celotělovém nerovnoměr-
ném ozáření dávkou 24 Gy.

Materiál a metodika

Pokusná zvířata

V exlperimentu bylo 'u'žiˇto 42 ıkrálíků rasy Čin-
čila velká, :průměrné 'hımotnosti 3-3,5 'kg a IStá-
ří 1,5 roku, dodané fa'rmou Velaz, Pra'ha. jako
krmivo sloužila standardizovaná dieta KO-16
[Velaz, Praha] a pitná voda ad libitum. K této

potravě byl 2krát týdně ˇpřidáván Suchý chléb
a mrkev, Zkrát měsíčně pak Rob'oran-H Farma-
k'on [250g na 5 kg pšeniˇčného šrotul. Králíci
byli cıho'vá-n'i \po jednom až -dv-ou v dřevěných
kotcícžh při venkovní teplotě.

Zdroj ionizujícího záření
Králícˇiwbyli 'dorz'ovent'rálně ozařováni kobal-

tovým Zdrojem gama-Záření [Clhisotron] 'S vý-
stu'pním 'prostorovým úhlem 33 stupňů. Zdroj
byl Vumístěn ve výši 150 cm nad po-myslným bo-
dem, ležícím ve středu vzdálenosti proc. xiph-o-
ideu's a Středem břicha. Příkon Zdroje ćpro tuto
výšku a Střed těla králí'ka činil 0,41 Gy . min-1.
Dávka 24 Gy byla měřena ve volném -pro-St-oru.
Oblast hlavy a břicıha byla Stíněna 4tvarovanými
olověnými deskami ‹o síle 3 cm. Dávka po Stí-
něním činila v průměr-u 25 O/0 dávky měřené
v oblastech nestíněných.

Histologie
Odběr tkání byl 'prováděn bezprostředně `p~o

usmrcení 'I'Ihiopentvalem Spofa [1 g i. v.], a to
4., 8., 15., 22., 29. a 60. den .po ozáření. Počet
přeží'Vajíłcíoh králíků ve Skupinách Včıinil 5—6
jedinců. Šest ne-ozářených králíků Slo-užilo ja-
ko kontrola. Tżkáň tzhymu byla vyšetřována Z 5
až 7 bloků, 'Zisıkaných kolmýmıi řezy na podél-
n-ou osu orgánu. Lymfatické uZliny byly odebí-
rány Z :oblasti požpliteální, inquinální, mesente-
riální a ˇportální jaterní. Kostní dřeň femorální
byla Zíıslkána 'po narušení kompakty a vyšetře-
na nejméně Ze dvou vzorků, které Zpravidla
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představovaly téměř kompletní krvetvorbu v té-
to oblasti. Kostní dřeň Io“b‹rfla'tlová |chráněné a
necıh'ráněné ołbla'sti byla dekalciiikována v roz-
toku 3% kyseliny mravenčí. Bylo Iužlìto stan-
dardní hˇ'ifstol'o'g'ické techniky, řezy .Silné 5 ,am
byly barveny hematoxylin-eosinem [H-E]. Bar-
vení podle Giemsy, Van Giesıona, Grıoccota a
Grama bylo užito jako doplňujících technik.

Výsledky

Lymfatický systém
Lymfatická uZlina [`p‹o‹pli\teální,

mesenterˇiálıní, hilo“vá jaterní]
4. den: výrazná lymf-ocytární ‹de`plece asi na

20 0/0 ıhodno‹t kontrolních jedinců [v dalším pro
stručn'o'st považovaných za normu), typická
Struktura „se‹třelá“, ojediněle, Zvláště pak
v končetino'vých uzlinách téměř absolutní vy-
m'izení lymfocytů, kde ıi rozpad centrálních par-
tií ffolikulů, Íag'ocytóza buněčné drtě.

8. den: ve c'h'ráněné oblasti znám-ky diskrétní
repopulace vyzrávající lymfocytární populací,
v *nechráněné oblasti změny 4. dne.

15. den: zřejmá re'polpulace až do 50 0/0 :hod-
not normy, centr'oblasticko-centrocytiflcká po-
pulace, obraz „hvěˇzldného nebe“ [progresivní
transformace), ıv nechráněné oblasti lymfocytů
ne více než 30 0/0 normy. Trvá Íagocytóza bu-
něčné Vdirtě.

22. den: bˇuněčnozst obdobná jako 15. den 4po
ozáření, v nechráněné |oblasti ojediněle zhru-
bění intersticia, 'v těclh'to případech lymfocytů
a'si do 10 0/0 normy.

29. den: lehce Subnormální buněčné hodnoty
lymfocytů ve chráněné Ioblasti, ve většině pří-
padů ložiıSk-ové Zıhrubění interťsticia dřeňoˇvých
partií uzlin nechráněných (obr. 1, 2), .kde bu-
něčnost do 20 0/0 normy.

60. den: typická a'rchi'tektonıiška uzlin c'hrá-
nězné oblasti S lehce subnormálním množstvím
lymfocytů, v kvončeti'novýcn uzlinách interstici-
um dřeně zhrubělé, lymfocytárně chudé, koro-
vé oblasti ırepo›pulovány a'Si na 30 0/0 normy.

inquinální,

Thymus

4. den: téměř absolutní lymiocytárˇní deˇplece,
reziduál'ní lymfocyty |pyk“notic›ké, čafsto Í-okální
nevk'rózy, Z'vláště v korový'ch oblastech (obr. 5],
fagocytóza buněčné d'rtě, která i v luminu lym-
Íatických cév dřeně, destrukce Hassalových
tělísek.

8. den: změny obdobné.
15. den: tkáň thymu tvořena retikulární Sítí,

ve které ınevelké množství lymfflocytů, zpravid-
la velkých, velmi četné buňky flpěnité, buněčná
drt' ıv dřeňových cévácih, rezidua Hassalových
tělíse-k, ojediněle různé vývojové formy granu-
locytárníc'h leuıkocytů [extramedulárzní 'hema-
topoézal.

22. den: v lymfocytární populaci přibývá
malých lymfo'cytů, ještě není diferenciace ko-

ry a dřeně, zbytlky Vbuněčné dˇ-rtě v |cévách dře-
ně, gpěni'té (buňky, Hassalova Vtělíıska chybí, vel-
mi početné, zpravidla Zralé pseudoeosinofilní
gra'nulo'cyty ıv in'tersticfiu.

Obr. 1. Fibráza intersticia dřeně lymfatické uzliny
nechráněně Oblasti 29. den po ozáření. HE, 120krát

Obr. 2. Dřeň uzliny chráněné oblasti 29. den po Ozáření.
Intersticium bez významných Změn [srovnei S obr. 1).

HE, 120krát

Obr. 3. Obratlová, kostní dřeň nechráněně Oblasti 4. den
po ozáření. Téměř úplný zánik krvetvorby. Giemsa,

120krát
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29. den: již typická struktura iká'ně`t1hym~u,
kora ls převahou malých lymvf-ocytů, Hassalova
tělí'Ska ohybí, fpěnıité buňky ojediněle, nepoěet-
né granulocytární leu'kocyty, Semikˇvantitativ-
ně tkáně fthymu alSi 30-40 0/0 normy.

60. den: další Zmnože“ní lymÍo-cytární popula-
ce a'Si ana 50 0/0 ınormy, di'Skrétıní Známky nflovo-
t'vorby Ha-S'salových tělísek, minimální *fagocy-
tární a'k'tivita, Známky extramedulární hemato-
poé'Zy ıv :inter'Sticiu

Slezina

4. flden: výıznamıná deplece lymfocy'tů, Setření
hranice [mezi bílou a červenou pul'pıou, která
není 'překrvena

8. den: ceıntrálıní partie Malpig'hic'ký'ch tělísek
rflepopul-ováıny vyzlrávající populací asi na 25 až
30 0/0 normy, výrazné prokrvení.

15. den: další Z'množení buněk bílé pulpy,
která převážně tvořena cenˇtrobla-stioko-centro-
cytickou populací, `Semikvafntitati'vně aısi 40 až
60 0/0 normy, Zinámky ext'ramedulárlní hemato-
poězy.

22. den: Změ'ny obfdobně, 'velmi intenzívní ex-
iramedulá'rní ıheımatop'oéza.

29. den: v bílé lpul'pě přibývá zralých lymfo-
cytů, kvantii'tativně asi 60 0/0 normy, u'Stupuje
překrvení, trvá intenzívní exiramedulární Ihe-
matopoěza.

60. den: buněčlnost bílé fp'ulzpy 'v lehce sub-
normálních hodnotách, extraımeduláriní :hema-
topoéťza.

Krvetvorba

KoStní dřeň lÍemuru

4. den: teměř abıS-olutıní zá'nik krvetvorby,
Zcela ojediněle elementy červeně a granulfocy-
tární řady, megakaryocyty chybí, překrvení až
krvácení, v lehˇěíoh případech buněčnost do
10 0/0 normy, ložiskově edém sinusů, masívně
gelatinozní hmoty.

8. den: Změny obdobné, avšak jsou již přítom-
na d-'robmá ložiska novotvořené lkrvetvorby
S převahou granulocytární řady, Ihistiocytární
reti'kulárflní [buňky s fagocyto'vaným materiálem,
lehké překrvení, gelatinozní hmoty nahrazeny
tułkovými buňlkami.

15. den: Známky reparace, buněčnost až 30
procent normy, 'jsou přítomny všechny :složky
krvetvorby, dominuje granulocytární řada,
mnohé inegaryo-cyty 'S pohlcenýrni granulocyty,
prokrvení přiměřené.

22. den: další lzmxriožení lbuněčnosti až na 60
procent ınormy, stále dominuje granˇulocytá'rní
řada, výrazná individuální variabilita.

29. ıden: 'pokles buněčnosti asi -na úroveň 15.
d›ne po ozáření, ložiska krvácení atypické me-
ga'káryocyty, trvá Iindividuální variabilita.

60. den: leliký vzestup buněčnosti, přítomny
všechny ISlož'ky krvetvorby, dominuje granulo—
cytární řada, lZnačný útlum řady erytrocyˇtární.

Obr. 4.. Obratlová kostní dřeň chráněné oblasti 4. den po
ozáření, přítomny všechny Složky krvetvorby, dilatace

sinusů. Giemsa, 120krát

Obr. 5. Obratlová kostní dřeň chráněné Oblasti 22. den po
Ozáření. Subnormální reparace se všemi složkami

krvetvorby. Giemsa, 120krát

Obr. 6. Thymus 4. den po ozáření. Fokální nekróza.
HE, 120krát

KoStní dřeň obrzatle [nechráněná oblast]

4. deın: 'těıměř komıpletflní 'Zánik krvetvorby
(obr. 3], v minimálních rrezıiduích převažuje
erytrocytární řada, :mega'kaˇry'ocyty chybí, krev-
ní |Sinu'Sy ojediněle d'ilatˇová'ny, ložiskově jejich
edém, projevy fagflocytóťzy buněčné drtě.
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8. den: ložiskově nastuipuje reparace asi do
20 0/0 normy, již všechny Složky krvetvorby, pře-
važuje granulocytární řada, Ipřekr'vení, drobná
krvácení.

15. den: výrazný vzestup buněčnosti až na
70 0/0 norrny, zjevné zóny regenerace, ve kte-
rých dominuje granulocytární řada, početné
megaryocyty S *pohl'cenýrni granulocyty.

22. den: lzměny obdobné (obr. 6].
29. den: `povšecłhně lehký pokles buněčnosti,

přítomny všechny .Složky krvetvorby, dilatace
krevních 'Sinusů.

60. den: V popředí obrazu je individuální va-
riabilita, buněčnost 'nejvíce 70 0/0 normy Se Vše-
mi Složkami.

Mostní dřeň obratle [chráněná oblast]
4. Iden: ležhce Snížená b'uně'čnost asi na 70 0/0

normy l[oıbr. 4], jsou přítomny všechny složky
krveˇtvorby, dilatace |S'inu'sů a ložiskově jejich
edém.

8. den: ldalší pokles buněčnosti asi na 40 až
60 0/0 normy, rnegakaryoˇcy'ty zcela ojediněle a
výrazně dystrofické [homogenizace, pyknóza]
projevy fagocytózy buněčné drtě, dilatace Sinu-
sů, krvácení.

Od 15. 'do 60. dne po ozáření stoupá buněč-
nost, jsou přítomny 'všechny ıSložky krvetvorby,
difúzní reıparaıce Ido lehce Subnormálních hod-
not, ınevelký útlum řady erytrocytánní.

Diskuse

již charakter ozařovacích ıpodmínek tohoto
experimentu umožňuje lpředpoıkládat .poněkud
odlišný charakter i dynamiku ınavoˇze'ných .p-oSzt-
radiačních zıměn ıoprot'i exıperimentu základní-
mu '[4]. I zde dochází k 'významnému poškoze-
ní lymfiatického Systému. Avšak již 15. den .po
ozáření byla ve .Stíněných oblastech nalezena
repopulace až do 50 0/0 :hodnot normy. Iejí le'h-
ce subn-ormál'ní úroveň byla zjištěna v posled-
ním odběrovérn intervalu, tj. 60. den po ozáře-
ní. Iiný charakter změn byl nalezen v oblastech
necıhrá'něných [nestíněný-ch], které odpovídají
postupující, '_prognostícky nepříznivé regresívní
transformaci uzlin. Množství lymf-ocytární po-
pulace Zde neıpře'vyšuje 30 0/0 normy 60. den po
ozáření. Charakter měn nalezených ve Slezině
se významně nflelišil o'd 'změn Zjištěıných v zá-
kladním experimentu [4], tj. po výrazné iniciál-
ní depleci elementů bílé pulpy dochází k její
repopulaci do lehce subnonmálníoh hodnot
v posledním odběrovém intervalu. Známky in-
tenzívní extramedulární |hema-topoézy byly na-
lezeny ve Stejné'm časovém období, tj. mezi 15.
a 29. dnem po ozáření.
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Zvýšení dávky se výrazně projevilo na po-
škození tkáně thymu, 'které je repar-ováno jen
asi z 50 0/0. C'harakteristicfký obraz tzv. inver-
Ze ikory a dřeně, nalezený ıv základním experi-
mentu, zde nebyl zjištěn. K méně obvyklým ná-
lezů'm pak patří novotvorba granulocytární řa-
dy. Tˇato skutečnost je z literatury známá [1 až
3]. Elementy řady erytrocytární neb-o megaka-
ryocytární nebyly nalezeny.

Vliv fyzikálního stínění při tak vysoké užité
dávce [24 Gy] se výrazně |projevil na reparaci
navozených změn v kostní dře'ni ıneohráněné
oblastí (femur, obratel 'hrudní páteře), |k-de 60.
den 'po ozáření Sice byly lpřítomny všechny Slož-
ky -krvetvorby, ale buněčnost dosahovala jen
asi 60-70 0/0 normy. Vyšetřením ohra'tlové kost-
ní dřeně byla prokázána ložiskovost reparač-
ních 'procesů Iv jejich inˇiciál'ní fázi za v pozděj-
ších odběrových intervalech i výrazná indivi-
duální variabilita. Reparace krvetvorby ve
chráněných oblastech '[ bederní obratle] .pokra-
čovala do Ítéměř normálních ıhodnot k 60. dni
po ozáření.

Chemická analýza Igela'ti'nozních lhsmot v ob-
lasti Íe'morální kostní dřeně, nalezené 4. den
po ozáření, stejně tak jako Změny kardiorespi-
ra-čıníıho Systému budou předmětem jši'né'ho 'Sdě-
lení. Závěrem je možno konsta'tovat, že užité
„reálné“ stínění 'významně ovlivňuje charakter
postradiačních 'změn tzv. radiosenzitivních or-
gánů a dává možnost pře-žití jinak Supraletáině
ozářeınýoh 'králíků do 60. dne po ozáření.

Souhrn

je popsána `dynamika morfologických Zıměn
k'rvetv'orby a lymˇfatiflckého Systému po jednorá-
zové'm nerovnoměrném gama-ozáření králíků
dávkou 24 Gy. Charakter tohoto ozáření [pro-
Storová distribuce dávky] byl dosažen fyzikál-
ním 'Stíněním oblasti hlavy a břicha, které umož-
ňuje přežití králíků jinak Supraletálně ozáře-
ných.
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