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Uvod

ProtoZze davky akutniho ozafeni ionizujicim zare-
nim tkani, které tvofi savéi organismus, byvaji roz-
dilné, mohou vést k &aste¢né nebo upiné ztraté
funkce ozéarené tkané nebo organu. V extrémnich
pfipadech miZe dojit k Gpiné tkarové smrti. Kdyz
jsou tkan nebo organ vitalné dilezité, pak vysled-
kem radia¢niho poskozeni mlze byt smrt organis-
mu. Se zdroji zafeni bylo mnoho nehod, kdy do$lo
k vyznamnému lokalnimu poskozeni, nékdy vedou-
cimu az k amputaci koncetiny. Pfi nékterych ne-
hodach doslo k celotélovému ozafeni, které vedlo
k smrti. Tyto nehody poSkodily obyvatele, protoze
k nim do3lo po ztraté zdroji pouzivanych v pri-
myslu, obvykle k primyslové defektoskopii. N&kolik
nehod v jaderné energetice zplsobilo klinické ra-
dia&ni poskozeni u pracovnik(, mezi né patfi i obéti
nehody v jaderné elektrarné Cernobyl, kdy pracov-
nici byli ozafreni vysokymi davkami ionizujiciho
zafeni. Vysoké davky ozafeni akutné a téZce po-
$kozuji krvetvorbu, imunitu proti infekcim, funkci
stfeva a mohou vést i k tézkému poskozeni kize.
Komplex symptom{ onemocnéni, které vyvolava ta-
kove ozafenl, je znamy jako ,akutni nemoc z oza-
feni* (ANO). Z mnoha spoleénych symptomd ANO
jsou to predevsim inicialni nauzea, zvraceni a pru-
jem. Pozdéji krvaceni a generalizované infekce s vy-
sokou horeckou, ¢asto plsocbené mikroorganismy,
které normalné nejsou patogenni. Pfi nehodach je
radiaéni poskozeni €asto komplikovano jinym po-
Skozenim, jako jsou napf. popaleniny a poranéni
(7,9, 10, 39).

Cernobylska havarie 26. dubna 1986 vedla k to-
mu, Ze u bezprecendetniho po&tu 237 osob se pro-
jevily znamky ANO. Z tohoto po&tu 134 bylo hospi-
talizovano, lé¢eno a 28 zemfelo, a to navzdory
rychlému poskytnuti intenzivni |ékafské péce ve
specializovaném a vysoce kvalifikovaném centru.
(Dalsi 2 pracovnici zemfeli na mist& nehody, &imz
se zvysil poget mrtvych na 30; dalsi pacient zemfel
na srde¢ni infarkt, ale ne na misté nehody). Zby-
vajici pacienti jsou znami jako ,nepotvrzene pfipa-
dy ANO-NC*. Padesat Sest pacientd s ANO mélo
tézké radiaéni poskozeni kliize a 2 méli tepelné po-
péaleniny. Téméf polovina z nich (26 z 56) byla mezi
témi, ktefi zemfeli (19, 21).

Na zakladé symptomi je ANO hodnocena ve
Gtyrech kategoriich zavaznosti od |. stupné& (lehky)

po IV. stupeni (velmi t&zky) (16). Rozdéleni &erno-
bylskych pacientli podle priibéhu a zavaZznosti uva-
di tabulka 1. Pacienti byli zafazeni do jednotlivych
stupit podle: davky ozafeni; vyvoje symptoml ANO;
odpovidajici Iékai'ské pece v dobé& nehody; pfi¢iny
smrti v akutni fazi; 1€Eby ve fazi Uzdravy u piezivaji-
cich a pfi¢in amrti v nasledujicich deseti letech po
nehodé (43, 45).

Tabulka 1

Pfehled obéti havarie jaderné elektrarny Cernobyl

Celkovy pocet pacientli 237
Akutni fazi ANO pfezilo 209
V akutni fazi ANO zemfelo (1986) 28

Pfehled obé&ti havarie prezivajicich do unora 1996

ANO - stupefi zavaznosti davka pocet
ANO NC nebyla potvrzena 0-1 Gy 103
ANO . stupef’ lehky 1-2 Gy 41
ANO II. stupen stfedni 2-4 Gy 49
ANO lIl. stuper tézky 4-6 Gy 15
ANO V. stupeii velmi tézky =6 Gy 1
Celkovy pocet 209

® o jednom pfipadu se dosud diskutuje

Dosavadni zakladni védecké znalosti
o radia¢nim poskozeni

Existuje fada zakladnich védeckych znalosti o
¢asnych klinickych Gcincich zafeni. Mnoho z nich
pochazi z experimentalnich studii, které dnes maji
prakticky odraz, napi. v sou¢asné radioterapeutické
praxi. Tyto poznatky vedly v klinické lé¢bé malignit
az k metodé celotélového ozareni pacientl s nasled-
nou transplantaci bunék kostni difené (22, 37). Sou-
¢asné znalosti krvetvorby, imunologickych reakci a
nemoci a pokroky v transplantacni biologii nejsou
dobfe myslitelné bez studil zaméfenych na nasled-
ky parcialniho nebo celot&lového ozareni.

Akutni uginky ionizujiciho zafeni vyvolavajici ra-
diaéni poskozeni organt zadinaji bunéénou smrti
v Zivotné dulezitych organech. Samotna bunééna
smrt nemusi nezbytné zkracovat Zivot, protoze je to
pfirozeny proces v mnoha organech, které jsou schop-
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ny regenerace, nebo jejich funkce neni zménéna
ani ztratou bunék, kdy jejich poéty jsou na zakladni
urovni. Pokud usmrcené buriky nejsou dostate¢né
nahrazeny, pak se na tkafové arovni uginek ionizu-
jiciho zareni jevi jako ,deterministicky”: davka ab-
sorbovaného zareni ur€uje, zda se klinicky pozoro-
vatelny efekt radiaéniho poskozeni projevi. Zavaz-
nost Uc¢inku je pfimo umeérna davce ozafeni a pfi
zavislosti davka-efekt se u podprahovych davek ugi-
nek neprojevi. V tomto pfipadé jde o tzv. ,stochas-
tické" ucinky, jako je indukce nadorl, ktera vznika
po poskozeni gend, a pravdépodobnost jejich vzni-
ku se zvySuje s davkou ozareni.

Neexistuje v3ak jistota, Ze dojde ke vzniku pato-
logického stavu, ktery by se klinicky manifestoval.

Radiosenzitivita neni stejné u vSech bunék téla.
Buriky ze systémd, které maji vysokou mitotickou
aktivitu jsou obecné vice radiosenzitivni nez buriky
v klidovém stavu. Buriky, které maji vysokou senzi-
tivitu jsou: kmenoveé buriky krvetvornych tkani, které
produkuji krevni buiiky ve velkém kvantu; buriky epi-
telu stfeva, které jsou velkou rychlosti pfirozené na-
hrazovany, a lymfocyty. Mezi bufiky s mensi radio-
senzitivitou patfi bufiky o&ni €o€ky a epitelu ustni
dutiny, jicnu a kdze. Burky se stfedni radiosenziti-
vitou jsou buriky jater, ledvin, plic, stitné zlazy a fi-
brézni tkané. Pojivova tkan, kost, chrupavka a ner-
vova tkan ma malou radiosenzitivitu, pifi¢emz bufi-
ky, které nemaji jadro, jako erytrocyty a trombocyty,
jsou z praktického hlediska radiorezistentni.

Se zvysujicimi se davkami ozafeni realizovanymi
v kratkém &asovém intervalu, se nebude zvy3ovat
jen pocet bunék, které budou usmrceny, ale pfi dav-
kach vy$sich nez prahovych se zhor$i nebo zmizi
fada funkci organl. Nejvy$si radiosenzitivitu z vi-
talné dulezitych tkani ma krvetvorba. Nejrychleji se
ucinky ionizujiciho zafeni (pfi absorbovanych dav-
kach, které nepUsobi letalni mozkové poskozeni)
projevi smrti lymfocytl a destrukci imunitniho sys-
tému. Radiacni poskozeni GIT vede ke ztraté fyzi-
kalnich bariér proti translokaci mikroorganisml stej-
né jako ke zhor$eni traveni, absorpce potravy a
udrzeni vodni a elektrolytové rovnovahy. Destrukce
krvetvorby ionizujicim zafenim povede k zavaZné-
mu snizeni potth leukocytl, které pulsobi ztratu
obranyschopnosti proti mikroorganismim béhem
nékolika dnt, stejné jako ke snizeni poctd trom-
bocytu, které se snizuji pomaleji (déle nez tyden),
coz se projevi krvacenim (hemoragicky syndrom
ANO) (14, 34).

Radiac¢ni poskozeni krvetvorby

Krev obsahuje buriky, které zabezpecuji vyménu
kysliku a oxidu uhli¢itého, obranu proti mikroorga-
nismum a srazeni krve.

Mnoho bunék krve Zije jen kratce a je nutné je-
jich nepfetrzité doplfiovani z nezralych bunék krve-
tvorby. Tyto nezralé buriky jsou nejradiosenzitivnéj-
§i zivotné dulezité buriky lidského organismu a oza-
feni rychle vede k zastaveni krvetvorby. Krvetvorba

je udrZzovana malym po¢tem kmenovych bunék,
které jsou v kostni dfeni a vytvareji asi 10" nebo
100 g novych bunék krve denné. Kmenové buriky
krvetvorby jsou transplantovateiné pomoci jejich
transfuze do krevniho obéhu. Darcovské buriky
kostni dfen& byly dlouho povaZzovany za vhodny
prostfedek pro |é¢bu obéti havaril téZce poskoze-
nych celot&lovym ozarenim.

Darcovska (nebo alogenni) transplantace bunék
kostni dfené vSak ma néktera rizika. Pro prijeti vech
typtl transplantatd musi byt imunita pfijemce potla-
¢ena tak, aby imunokompetentni buriky pfijemce
(lymfocyty) nemohly transplantat zjistit jako ,cizi“ a
zpUsobit imunitni reakci proti nému (reakce hostite-
le proti tépu). V pfipadé transplantace bunék kost-
ni dfené musi byt suprese vyznamné vy$3i nez pfi
transplantaci ledviny nebo srdce.

V klinické mediciné takova suprese muze byt do-
sazena jen relativné vysokymi davkami homogenni-
ho celotélového ozareni.

U radia&nich nehod je vSak ozareni obvykle he-
terogenni a nékteré cirkulujici lymfocyty mohou
piezit a mohou odhojit transplantat.

Bylo spocitano, ze i 1000krat redukovany imunit-
ni systétm ma jesté schopnost odhojit darcovsky
transplantat (41, 42).

Transplantace bunék kostni dfené je jedine&na
v tom, Ze vyznamnou ¢asti transplantovanych bu-
nék jsou stejné lymfocyty, ale jsou darcovské. Tyto
buriky mohou obracené zjistit tkané piijemce jako
.Cizi" a odhojit je. Tato obracena reakce (5t&pu proti
hostiteli) je jednou z vilastnosti letalniho nebo ne-
funk&niho rizika alogenni transplantace u piijemce.
Rovnéz nedostate¢na imunosuprese pfijemce nebo
nedostate¢né odstranéni imunokompetentnich bu-
nék transplantatu maze vést k tomu, Ze tyto burky
se mohou navzajem zjistit jako cizi a spustit reakci,
ktera vede k rejekci transplantatu stejné jako k eli-
minaci zbyvajicich kmenovych bunék ozafeného
piijemce.

Bylo zjisténo, Ze kmenové buriky krvetvorby jsou
Z hlediska radiosenzitivity heterogenni populace a
pluripotentni kmenové buriky, které jsou odpovéd-
né za dlouhodobou krvetvornou a imunitni obnovu,
jsou méné radiosenzitivni, nez se diive soudilo na
zakladé letality organismu (20, 38, 40). Z poslednich
poznatkl o radiosenzitivit¢ kmenovych bunék krve-
tvorby (2, 13, 28, 32, 44, 48), které viak nebyly
znamy v dobé &ernobylské havarie, je mozno soudit,
Ze tyto buriky jsou schopny regenerovat krvetvorbu
i po ozareni davkami, ktere jsou bez stimulagni lé¢-
by neslugitelné s pfezitim lidského organismu.

Objev fyziologickych stimulatorl krvetvorby a
moznosti jejich farmaceutické vyroby pomoci re-
kombinantni DNA technologie dava nové mozZnosti
budouci 1é€by obéti celotélového ozafeni pfi radi-
acni havarii. Je mozne, Ze rovnéz i po davkach oza-
feni vedoucich k letalité z poskozeni GIT bude za-
chovan dostateény pocet kmenovych bunék krve-
tvorby potfebnych pro endogenni obnovu krvetvor-
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by. Lé¢ba pak musi byt zaméfena na zkraceni ob-
dobi snizené krvetvorby. Darcovska alogenni trans-
plantace bunék kostni dfené s jejimi imunologicky-
mi riziky u ozafenych pfi nehodé& pak nebude jediny
lé¢ebny pristup, jak se dfive soudilo.

GIT funkce po ozareni pFi havarii

Hlavni problém spojeny s Ié¢bou pacientd po
akutnim supraletalnim ozareni je vznik smiSeného
radia¢niho poskozeni, kdy po vysokych davkach
ozareni dochazi ke kombinaci ucinkd zafeni na
krvetvorbu a GIT. Pii vysokych davkach je uéinek
zareni na GIT zakladni pfi¢inou smrti pacienta. Do-
sud bylo mnoho klinického lé¢ebného usili vynalo-
zeno prfedevsim na obnovu krvetvorby. | kdyz tento
pfistup byl v nékterych pfipadech uspésny, ma
efektivni lé¢ba pacientd dosud vyznamny medicin-
sky problém, kterym je manifestace GIT a také plic-
nich komplikaci.

Stejné jako v krvetvorbé je udrzovani funkce GIT
zabezpefeno permanentni obnovou jeho epitelu
z kmenovych bunék. Vysoka mitoticka aktivita je kli-
Covy faktor vysoké radiosenzitivity GIT a pfedevsim
tenkého stfeva (25, 49). Patogeneze a |é€ba zafe-
nim vyvolaného poskozeni funkce GIT a krvetvorby
mé spole¢ny mechanismus, protoZze v obou pfipa-
dech jsou populace kmenovych bunék heterogenni.
Klasicky definované mechanismy akutni GIT smrti
jsou: snizend integrita epitelu, zvy$ena permeabilita
cév, ktera vede k velkym ztratam tekutin a elektro-
lytd nutnych pro udrzeni cirkulace a zivota orga-
nismu, destrukce epitelu 2ludi, translokace mikro-
organisml do defektniho epitelu vede k tézkym
infekcim a zménam krevniho ob&hu a mikrocirkula-
ce (6, 17, 18). Pfi akutnim ozafeni béhem radiac-
nich havarii se pravideln& projevuji dva symptomy:
zvraceni a anorexie. Pfi davkach v rozpéti 0,5-1 Gy
se anorexie mize objevit u 15-50 % pacientQ. Pri
davkach 1-2 Gy se zvraceni nebo nauzea mize
objevit u 20-50 % pacientl. Se zvy$ovanim davky
ozafeni se vyskyt anorexie a zvraceni také zvy3uje,
takze po davkach vyssich nez 5 Gy se projevi
u vSech ozafenych (1). Uvedené pfiznaky vznikaji
v kratkém ¢asovém intervalu po ozafeni a jsou vy-
sledkem difuzniho radiaéniho buné&é&ného poskoze-
ni predev&im CNS a uvolnéni 5-hydroxytriptaminu
3. typu (5-HT;) z chromafinnich bunék tenkého stfe-
va, ktery plisobi pfimo pfes n. vagus nebo nepfimo
pfes chemoreceptorovou zénu na centrum zvraceni
(23, 29).

Védecka prace v oblasti fyziologie GIT v posled-
nich dvou desetiletich vyznamné vzrostla. Funkce
zazivaciho systému je komplexni a vytvafi ji mnoho
integrovanych funkci, jako jsou transport, absorpce
a poruchy vyzivy spolu s pohybem vody a elektro-
Iytd. GIT je pod nervovou, endokrinni, imunitni a
lokalni hormonalni kontrolou stejn& jako pod kon-
trolou stfevnich bakteérii. Je to také nejvétsi imuno-
kompetentni organ téla a nyni je evidentni, ze epi-
telialni buriky stejné jako buriky imunitniho systé-

mu hraji vyznamnou Glohu v obranném mechanis-
mu proti stfevnim mikroorganismuam (11, 12).

Radia¢ni poskozeni vyvolava dysregulaci funkci
GIT, jako jsou syntéza, metabolismus, uvolfiovani
hormon( GIT, neurotransmiterti nebo lokainé uvol-
fiovanych mediatorl. Zména funk¢ni kapacity jed-
noho nebo nékolika mediatord mize mit podstatny
vliv na stfevni motilitu, absorpci/sekreci a obranné
mechanismy. Po ozafeni vznikajici zanétliva reakce
GIT musi byt hlavnim cilem I&€by.

Podle literarnich Gdaja se napi. hodnoty gastrinu
v plazmeé snizuji po radioterapii pro ca zaludku (8).
Posledni prace ukazaly, Ze ionizujici zafeni vy-
volava zmény regulatord v plazmeé a tkani GIT (15,
26, 27, 30), které jsou zavislé na davce ozareni.
Mezi tyto regulatory patfi: gastrin uvolfujici peptidy,
neurotransmiter, ktery stimuluje sekreci gastrinu a
sekreci pankreatu; substance P a neurotensin, kte-
ré stejné jako gastrin uvoliujici peptidy reguluji
funkce GIT. Stievo je nejvyznamnéjSi zdroj sub-
stance P v téle, a tak jeji méfeni v plazmé mize
odrazet poruchy GIT. Je nutno poznamenat, ze tato
latka ma dulezitou roli v zanétlivé reakci.

ZvySeni gastrin uvolfiujicich peptid(l po ozafeni
ma také fyziologickou dllezitost, protoZe tyto pep-
tidy maji anorekticky ucinek. Bylo prokazano, ze
ionizujici zafeni vyznamné snizuje pfijem potravy
jiz pfi nizkych davkach ozafeni. Je mozne, ze mé-
feni plazmatickych hodnot regulagnich peptidi mu-
Ze mit diagnosticky vyznam pfi zarenim vyvolané
dysfunkci GIT.

Radiacni poskozeni kuZe a pod ni leZicich tkani

KoZni reakce na ozafeni mohou byt rozdéleny
na akutni a pozdni. Akutni reakce se vyviji b&hem
nékolika prvnich tydn(l a je charakterizovana eryté-
mem, suchou a vihkou deskvamaci, nekrézou a zdan-
livym uzdravenim. Velmi ¢asna buné&&na reakce
vznikajici v ¢asovém rozpéti mezi prvnimi 2 hodina-
mi az 2 dny po ozareni se projevuje predtim, nez
se objevi klinické Iéze, nebo b&hem primarniho koz-
niho erytému, ktery je zavisly na davce ozareni. Je
charakterizovana akutni zanétlivou reakci spoje-
nou s genovymi kaskadami, které zahajuji bun&g-
nou odpovéd az naslednou tkariovou reakci. V téch-
to procesech pravdépodobné hraje kli¢ovou roli
bezprostiedni uvolnéni rGznych cytokini. Bé&hem
nasledujicich mésicl az let se mohou vyvinout tele-
angiektazie, fibré6za a chronické ulcerace, stejné ja-
ko karcinomy, které v8ak maji nizkou frekvenci vy-
skytu. Klinicka klasifikace je zaloZena na zku$enos-
tech a ma stupné koznich zmén vyvijejicich se jako
vysledek akutniho lokalniho poSkozeni (viz tab. 2).

Po ozafeni pfi nehodé obvykle brani nedostatek
pfesnych tdaji o davkovém pfilivu a davce ozareni
stanoveni realné progndézy v uvedenych stupnich
lokalniho radiagéniho poskozeni (LRP). K uréeni moz-
ného stupné LRP jsou uzivany nasledujici metody
jak v akutni, tak pozdni fazi stejné jako stanoveni
efektivnich metod I&¢eni:
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Tabulka 2

Klinické projevy a hodnoty absorbované davky (kratkodobé gama ozafeni) pro jednotlivé stupné lokalniho poskozeni kiize

Féaze vyvoje lokalniho Stupné a davky ozafeni
radiaéniho poskozeni kize
|. stupeni Il. stupen lll. stupefi V. stupefi
8-12 Gy 12-20 Gy 20-25 Gy > 25 Gy
Prvotni erytém za nékolik hodin, nékolik hodin nékolik hodin nékolik hodin,
Doba vzniku nemusi vzniknout az 2-3dny az 3-6 dnl trva po celou dobu
Hlavni reakce
Latentni faze 15-20 dni 10-15 dni 7-14 dni chybi
Klinicka faze druhotny erytém, druhotny erytém, edém, druhotny erytém, druhotny erytém, bolest,
sucha deskvamace | puchyfe, vihka deskvamace | bolest, puchyfe, eroze | lokalni krvaceni, nekrozy

Klinické pfiznaky (tab. 3)

Kalkulace (davkova rychlost, zdroj zafeni, geo-
metrie a jiné podminky ozafeni, jeho trvani)
Modelovani nehody v réiznych kombinacich
Vys$etfeni odévl pacientl elektronovou magne-
tickou rezonanci urci projekci ozafeni ke zdroji
ionizujicho zafeni.

W N=

Na zakladé rozsahlych zkusenosti je mozno kon-
statovat, ze pfi ozafeni davkami vétsimi nez 20 Gy
(stupert poskozeni lll.-IV.) vzniknou pozdni radiaéni
viedy, i kdyZz do$lo k Uzdravé akutniho poskozeni.
Pacienti se stupném |. - |[éze vykazuji plnou reepite-
lizaci a v nejhor8im pfipadé se hoji koznimi jizvami
a atrofil. U v&tSiny pacient( se stupném Il. viak vznik-
nou pozdni viedy. To potvrzuje nezbytnost ¢asné
(20-30 dnl) chirurgické intervence po LRP akutni
davkou vétsi nez 20 Gy. Po takovych davkach oza-
fenl je nutné provést chirurgickou intervenci v ob-
dobi ulcerace a nekrézy ozafenych tkani ke snizeni
rizika vyvoje anatomickych abnormalit a defektu.

Pfi LRP lehkého a stfedniho stupné (I. a Il.) se
ukazuje, ze tato LRP mohou byt léCena pii uziti
konzervativnich postupt.

Konzervativni 1&Eba se déli na celkové a lokalni
metody. Z tohoto pohledu moskevska skupina, kte-
ra |l&cila ¢ernobylské pacienty, uvadi, Zze velmi uéin-
ny pfistup lokaini |é¢by LRP stupn& L.-Il. je uziti
.krytu puchyfem" jako pfirozené bariéry k zabrané
proti ranné infekci, ktery dovoluje reepitelizaci ero-
dovaného povrchu pod koznim puchyifem. Oproti
krvetvorb& a GIT ,kmenové buriky" klze, ze kte-
rych dochazi k reepitelizaci, migruji jen pomalu a
uzdrava je zavisla na rozsahu poskozené povrcho-
vé plochy (33).

Diskuse

Klinické priznaky a symptomy akutni faze po
nehodé

Prvni informace o havérii v Cernobylu 26. dubna
1986 byla pfedana na Ministerstvo zdravotnictvi
SSSR a pfimo na 6. kliniku Biofyzikalniho ustavu
v Moskvé v prvnich hodinach pfimo ze zdravotnic-
kého zatizeni jaderné elektrarny v Cernobylu. Prvni

pomoc a transporty byly provedeny béhem prvnich
hodin nebo prvnich dnl. Méfeni byla provedena
v uzkém kontaktu s klinikou, ktera jako centralni pra-
covisté od roku 1950 vySetfila stovky pacientt z ra-
dia¢nich havarii.

Celkové 129 ozaienych osob, u kterych byla moz-
nost vzniku ANO, bylo transportovano na 6. kliniku
bé&éhem prvnich 30 hodin. Z této skupiny byla dia-
gnéza ANO potvrzena u 104 pacientll. Zbyvajicich
30 pfipadl ANO bylo diagnostikovano pozdéji v Ky-
jevé (ze 108 suspektnich pfipadl), jeden pfipad se
dosud jesté rozhoduje.

Celkovy pocet pacientll a celkova mortalita jsou
uvedeny ve vztahu k zavaznosti ANO v tabulce 1.
Stupent zavaznosti a prognéza byly stanoveny na
zakladé standardnich klinickych a laboratornich uka-
zatell uzivanych pro nehody takového typu, ve kte-
rych hlavnim faktorem je celotélové gama ozarfeni.
V prvnim tydnu hospitalizace byla stanovena pro-
gnoéza letalniho pribéhu u 37 ozafenych. Deset
z téchto pacientl prezilo a detaily byly publikovany
(3, 4). Umrti bylo v tésném vztahu k davce (nebo
zavaznosti ANO). Vétsina pacientli s letalnim pri-
b&hem byla mezi témi, ktefi byli celotélové ozareni
davkou vétsi nez 6 Gy. Témér u vSech téchto pa-
cientd bylo radiaéni poskozeni kombinovano s be-
ta ozafenim vedoucim ke koznimu radiaénimu po-
$kozeni, které se objevilo u 56 pacient.

Jiné komplikujici faktory byly: poSkozeni plic (pneu-
monitida), poskozeni GIT a mukositida. Posledni se
projevila u vétsiny pacientli ozarfenych davkami tfi
nejvy$sich davkovych stuprit. GIT syndrom byl velmi
zavazny problém u 11 pacientd, ktefi byli ozafeni
davkami vétsimi nez 10 Gy a vysledkem byly ¢asné
a letalni zmeény funkce stfeva. V davkovém rozpéti od
7-9 Gy ¢&tyfi ze Sesti pacientd méli prijem a u davek
vétsich nez 11 Gy vsichni pacienti méli prljem, ktery
vznikl v kratkém Easovém intervalu po ozafeni (31).
Lécba tekutinami, nahrada elektrolytd a ATB/anti-
virova terapie byly u téchto pacient nelspésné.

Cernobylska havarie vedla k ozafeni velkymi dav-
kami beta zafeni (kontaminace a inkorporace) pu-
sobicimi klinické stavy, které byly odliSné od téch,
které vznikly v Hiro&§imé a Nagasaki. Odli$nosti byly
ve velkém poctu pacientl trpicich beta zafenim
vyvolanym poskozenim kUze a sliznic, prfedevsim



ROCNIK LXVII, 1998, &. 5

VOJENSKE ZDRAVOTNICKE LISTY 173

hornich &asti zazivaciho a dychaciho traktu, vyvo-
lanych kontaminaci beta a gama zafi€d, jako jsou
Cs'™, Cs™ Sr* aj. (5, 31). Kozni léze a orofaryn-
gealni mukositida byly primarni pfi¢inou smrti vét-
Siny- pacientl, ktefi zemfeli na bezprostfedni na-
sledky havarie (3).

Padesat $est Eernobylskych pacientl mélo zafe-
nim vyvolané kozni léze rizné zavaznosti, které byly
¢asto kombinovany radiaénimi a termalnimi popa-
leninami, a tak byly vyznamnym klinickym problé-
mem. Nasledujici analyza lymfocyti ukazala, ze
dva z téchto pacientl nebyli celotélové ozafeni dav-
kou dostacujici k projeveni se ANO (35). Kozni lé-
ze u téchto dvou jedincll (kombinované radiaéni a
termalni popaleniny) spolu s radiaénim poskozenim
kize u malé skupiny likvidatorl byly také vyznam-
nym klinickym problémem.

Obéti ¢ernobylské havarie, u kterych se vyvinulo
radiagni poskozeni kiize, mohou byt rozdéleny do

tyr skupin podle nasledujicich kritérii:

podil beta a gama zareni na celkové davce,

2‘ pfevazujici distantni nebo kontaktni ozafeni
klize,

3. nuklidové sloZeni radioaktivnich zdrojd, kterym
byli jednotlivci vystaveni.

Toto rozdéleni bylo poprveé pouzito v r.1990 (5) -
pocet pacientll zafazenych do jednotlivych skupin
byl pozdéji revidovan a nové informace jsou uvede-
ny v tabulce 3.

Uprava imunity maze trvat pll roku a nemusi se
dobfe upravit ani b&hem rokl po ozafeni.

Pozdni nasledky nemusi byt zplsobeny jen tim,
Ze tito pacienti maji zhor$eny imunitni systém. Ved-
le dobfe znamych stochastickych pozdnich u&inkd
zafeni mlze dlouhodobd uprava u pacientl s téz-
kym koznim po$kozenim komplikovanym chirurgic-
kym zakrokem a neuzdravenym poranénim vyvola-
vat chronicky stres. Stochastické ucinky zareni nelze
zjistit za dobu kratsi nez deset let po havarii, kromé
leukémii, které se viak v této skupiné nevyskytly.

Dale je mozno konstatovat, ze se &asto vysky-
tovaly znamky biochemického $oku. U muzl upra-
va reproduk&nich funkci probihala velmi pomalu a
ve vy$sim davkovém rozpéti zhor$ena fertilita ma-
ze byt trvalym nasledkem. Nékteré &asti oka jsou
také radiosenzitivni a u pacientdl se mdze vyvinout
Castecna katarakta, zacinaji za nékolik rokd po
ozafeni. Pfi vysokych davkach kardiovaskularni a
pozdni poruchy GIT mohou u ozafenych vyvolat
prikazny diskomfort.

V soucasnosti existuje detailni a védecké vyhod-
noceni klinickych znamek a symptomi u prezivaji-
cich pacientl v populaci 237 jedincl. Je ovéem nut-
no konstatovat, ze nékteré zmény nejsou vzdy oddé-
leny tak, aby je bylo mozno odli$it od Géinkl ozafeni.

Tabulka 4

Umrti u pacientii s ANO v obdobi 1986-1995

Kozni zmény byly v nékterych pfipadech tak za- = — -
vazné, Zze nebyly sluditelné s uzdravenim pacientt, E;:::t':‘ SK;&’S“ Z"Q;é;ﬁc‘i’::';‘:;?é”'
i kdyz nevznikla ANO. Smrt 26 pacientd v prvnich 3
mésicich po ozafeni byla spojena s koznim poskoze- 1986 NC automobilova nehoda
nim zahrnuijicim vice nez 50 % povrchu téla (tab. 3). 1987 NC hypoplazie krvetvorby

1987 L} gangréna plic
Tabulka 3 1988 NC encefalitida/encefalomyelitida
Prehled umrti a presiti u pacientti s ANO 19 2 ischamicka choroba srdecni
a tézkym radiaénim podkozenim kiZe 1992 n ischemicka choroba srdeéni
1993 NC sarkom (femur)
Stupen Pocet Paocet zemielych Pocet zijicich 1993 I ischemicka choroba srdeéni

LRP paCiBntl:l v prvnich 3 mésicich po 10 letech 1993 m myelodysplasticky’ syndrom

l. 17 1 14 1994 NC ischemicka choroba srde&ni

m 6 " > 1995 1 TBC plic

1995 Il jaterni cirhéza

. 6 6 0 1995 I tukova embolie

V. 25 15 9 1995 ] myelodysplasticky syndrom
Celkem 54 26 25

Klinické znamky a symptomy u preZivajich
pacientu

VSichni ti, ktefi prezili akutni radiaéni poskozeni,
byli vystaveni traumatizaci s rozsahlym fyzikalnim
poskozenim a dlouhodobou rekonvalescenci, ktera
trva az do soucéasnosti. N&ktefi z téchto lidi ponesou
znamky traumatu po zbytek Zivota, a to jak psycho-
logického, tak somatického typu stejné& jako obéti
jinych zavaznych nehod. Ackoli extrémni suprese
krvetvorby se muze upravit b&hem mésicl, upina

Presto jsou dostupné nékteré presné informace
z nékterych podskupin. Skupina 15 pacienti s vel-
mi tézkymi koznimi lézemi byla vy3etfovana a léce-
na v Mnichové a jejich sou¢asny zdravotni stav je
velmi dobf'e dokumentovan. Klinické nasledky ANO
u pacientd sledovanych v klinickych a laboratornich
oddélenich Institutu klinické radiologie v Kyjevé
ukazuji rizné stfednédobé a pozdni Géinky. Paci-
enti s ANO a kontrak&nimi koznimi Iézemi reprezen-
tuji velmi téZce poskozenou skupinu &ernobylskych
obéti. Ctyficet z puvodnich 237 pacientli zemfelo
v obdobi 1986-1996. Z nich 26 v prvnich 3 mésicich,
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14 v dalSich letech a jejich smrt neni ve vztahu ke
stupfitm ANO. Prehled pfipad( smrti, ke kterym
do$lo v obdobi 1986-1995 po prvnich 3 mésicich
od ozafeni je uveden v tabulce 4 a vétSina z nich
neni nasledkem ozafeni ionizujicim zafenim.

Krvetvorny a imunitni systém

Bé&hem tohoto obdobi bylo poskozeni krvetvorby
zaznamenano u 40 % osob s ANO a také byly po-
zorovany abnormalni poéty imunokompetentnich
bunék (B- a T-lymfocyty). Tyto skuteénosti mohou
jesté odrazet zmény vlastni upravy krvetvorného a
imunitniho systému po té&zké supresi v akutni fazi
ANO. Bylo zaznamenano nékolik pfipadd myelo-
dysplastického syndromu, ktery mlze byt ve vztahu
k ozafeni. Jeden pacient, ktery mél takeé tézké koz-
ni poskozeni, zemfel na toto onemaccnéni.

Ruzna onemocnéni a praceschopnost

Onemocnéni GIT se zvySovala stejné jako kar-
diovaskularni onemocnéni, pfi¢emz respirani one-
mocnéni se snizovala. Od roku 1986 se také snizil
potet diagnéz psychoneurologickych onemocnéni.
V prvnich 5-6 letech byl zaznamenan zvyseny po-
¢et pfipadl arterialni hypertenze, ale jsou pochyb-
nosti o jeji souvislosti s ozarenim.

Casteéné se ve skupiné pacientd s ANO I1.-lIl.
stupné snizila praceschopnost. Pacienti s ANO I. a
Il. stupné se upravili dobfe. Bylo zaznamenano né-
kolik pfipadd vyvoje radia¢ni katarakty. Naopak ne-
byl zaznamenan Zadny pfipad vzniku rakoviny.

Mezi pacienty s nepotvrzenou ANO byl jeden pfi-
pad letalniho sarkomu stehna. Vzhledem k malé
davce ozarfeni obdrzené touto osobou a relativné
kratkému ¢asu po ozafeni je pravdépodobné, Ze
tento nador nebyl vyvolan zarenim.

Pozdni ,koZni nasledky“ u podskupiny pacien-
tu lééenych v Mnichové

Skupina 15 velmi tézce poskozenych pacientl
byla lé¢ena pro radiani kozni poskozeni v Mnicho-
vé (SRN). VSichni pacienti byli ozafeni jednak jako
pracujici persondl (inzenyfi, fyzici, strazni, hasici
nebo konstruktéfi) na reaktoru béhem havarie,
jednak jako ¢lenové skupiny likvidatorl v prvnich
dnech po havarii. VSichni pacienti méli v anamnéze
ANO v¢etné prodromalnich pfiznak( (nauzea, zvra-
ceni, prijem) s latenci od 30 min do 48 h po ozéafe-
ni. U dvou pacienttl byla provedena transplantace
bunék kostni dfené. Symptomy slizni¢niho a kozni-
ho poskozeni vznikly od 4. do 26. dne po ozéfeni.
Kozni symptomy nékterych pacientl byly popsany
(3, 5).

U 10 pacient( se vyvinuly b&hem nékolika let po
ozafeni radiaéni viedy, keratézy, tézké kozni a
podkozni fibrézy. Tyto zmé&ny meély rizny pribéh,
ktery obecné vykazoval znamky progrese onemoc-
néni. Ve 3 piipadech byly nezbytné amputace (leva
dolni konéetina, paty prst pravé ruky a paty prst le-
vé nohy).

Vsichni pacienti byli vySetfovani v Sestimési¢nich
intervalech z hlediska ucginnosti Ié¢eni po dobu del-
8i nez 4 roky.

Velmi ¢asto pozorované projevy byly suchost
poskozené klzZe s prasklinami, mnohocetné telean-
giektazie, epidermalni atrofie, radia¢ni keratozy a
viedy. To bylo spojeno s ¢asteénou téZzkou dermal-
ni a subdermalni fibrézou, které byly prokazany jak
biopsii, tak kozni sonografii. Dal$imi charakteris-
tickymi nasledky byly hemangiomy, hematolymfo-
angiomy a rozsahlé hyperpigmentace. Kozni pro-
jevy zahrnovaly také kruhovou alopecii nejen skal-
pu, ale také trupu a perimamilarnich ploch, zmény
nehtd s prouzkovym nebo te¢kovym krvacenim pod
nehtem a v nehtovém lGzku. V tésném sousedstvi
poskozené kize byly plochy, které byly kryty su-
chym odévem a nebyly po$kozeny, coz ukazuje na
malé davky beta zafeni. Zarenim poskozena klze
rukou a nohou ma snizujici se mechanickou rezis-
tenci, coz zplisobilo zavazné zneschopnéni pacientd.

Sledovani téchto 15 pacientl je dobrym zdrojem
informaci o vyvoji nemoci u pacientd s ANO. Cel-
kovy stav pacientl pii prvnim vySetieni (zafi 1991
aZz bfezen 1992), tj. pét let po nehodé&, byl dobry.
K(ze nékterych pacientl pred¢asné zestarla. Kro-
mé koZnich lézi byly zaznamenany dalsi s ozafe-
nim spojené symptomy: tvorba inicialni katarakty,
hyperestézie v poskozenych plochach, opakujici se
virové a bakterialni infekce. Sérologické vysetreni
prokazalo u vétsiny pozitivni sérologickée testy na
hepatitidu B a C. Kromé& malého prolaktinomu u jed-
noho pacienta nebyly zjistény znamky nadorového
rGstu (nadory). Dal$i onemocnéni a symptomy zjis-
téné v unoru 1996 jsou uvedeny v tabulce 5.

Tabulka 5

Symptomy a choroby projevujici se u 15 pacientd lééenych
v Mnichové pro téZké poskozeni kiZe pfi nehodé

Symptomy a choroby Pocet z 15
Paradentéza, zubni kazy 12
Katarakta 10
Bolesti hlavy, ,deprese” 10
Zhorsena fertilita 10
Hepatitida B/C 8
Dysfunkce stitné zlazy 4
Hypertenze 2
Astma 1
Yersiniova artritida 1
Diabetes 1
Klinické (pre)neoplastické zmény 9
- prekancerogenni koZni léze (keratézy)

Pacient s myelodysplastickym syndromem je je-
diny, ktery nedavno zemiel. Neni pfekvapujici, ze u
pacientll jsou éasté uginky zafeni, jako katarakta,
zhor$ena fertilita, stejné jako bolesti hlavy a klinické
znamky ,depresi®, hepatitida B/C a zubni kazy, kte-
ré ovéem nemusi byt spojené s ozarenim.
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Budoucnost

Budoucnost pacientu

Dalsi (komplikujici) onemocnéni u 15 pacientd
lé¢enych v Mnichoveé jsou v soué¢asné dobé dobrym
obrazem morbidity €ernobylskych pacientt, ktefi
byli ozafeni vysokymi davkami.

Ackoli tito pacienti patii mezi nejvice poskozené
zafenim, existuji dukazy o tom, Ze jejich spolupra-
covnici se stejnou nebo mensi davkou ozareni maji
stejny soubor onemocnéni. Bude tedy nezbytné v
blizké budoucnosti rozlisit zafenim vyvolané léze a
nasledky od zdravotnich problémd, které jsou viast-
ni celé populaci.

Kdyz vezmeme stupen ANO jako dozimetricky
parametr, preziva v soucasné dob& 90 pacientd,
ktefi byli ozareni vysokymi davkami zafeni. Kromé
skuteénosti, ze tito pacienti maji zvysené riziko
vzniku nadord, jsou také nachylni k G€inkim zarfeni,
které dosud nebyly detailné studovany. Jsou to
kardiovaskularni onemocnéni, zazivaci problémy,
zvy$ena citlivost k infekcim, katarakty a u nékolika
z nich i zhor$ujici se kozni léze. Dale jsou k dispo-
zici experimentalni dikazy, které svéd¢i o tom, ze |
funkce ledvin a jater se zhorduje, pficemz reakce
pacientd na chronicky somaticky stejné jako psy-
chologicky stres bude zhorSovat jejich zdravi.

Budouci zabezpeceni havarii

Zdravotnicka péfe o obéti Eernobylské havarie
ukazala, ze je tfeba zlepsit klinickou peci o nemoc-
né s ANO po radiénich havariich. Jejich stav mize
byt komplikovan radiaénim poskozenim kize a po-
$kozenim neradiaéniho charakteru. Ze ziskanych
zkudenosti je mozno konstatovat, ze ANO vznikla
pri havarii by ve vétsiné pfipadli nebyla vhodna pro
|é¢bu transplantaci bunék kostni dfené od alo-
genniho darce. Nova lécCiva, ktera budou vhodna,
budou pfedevéim ze skupiny cytokini znamych
jako hemopoetické rstové faktory, které maji schop-
nost stimulovat upravu krvetvorného a imunitniho
systému.

Bude tfeba vykonat jest&€ mnoho vyzkumné a
klinické prace nutné pro farmaceuticky vyvoj téchto
latek, protoze optimalni kombinace rlstovych fakto-
ri nebyla dosud stanovena. Obé&ti budoucich ne-
hod budou lé€eny trombopoetinem (36) ke stimula-
ci produkce trombocytd stejné jako jednim ze sti-
mulatorG produkce neutrofilnich granulocytd. Expe-
rimentalni studie ukazaly, Ze hemopoetické rustoveé
faktory nejsou vzdy u€inné po davkach vétsich nez
7 Gy X-zéareni. To vede k zavéru, ze tyto latky ne-
budou uc¢inné u veétsiny pacientd s velmi tézkym
stupném ANO, ktefi nezemfou po poskozeni GIT
(= 10 Gy) nebo jiném poskozeni. Nové pokroky v bio-
logii kmenovych bunék krvetvorby a moznost ziska-
ni téchto bunék z periferni krve (24) nebo pupecni-
kové krve (46, 47) davaji pfedpoklad, Zze obéti oza-
fené vysokymi davkami budou uspésné lé¢eny kon-
centraty darcovskych kmenovych bunék krvetvorby.

Bezprostiedni diagnéza rozsahu radiaéniho po-
$kozeni ma nejvyssi dllezitost pro strategii Uspés-
né lécby. Nové molekularni parametry mohou po-
moci pfi mnohem piesné&j8im uréeni poskozeni GIT
nez jen na zakladé klinickych projevi, jako jsou
anorexie, zvraceni a prijmy. Pochopeni molekular-
nich zmén spojenych s akutni zanétlivou reakci po
ozafeni klize a nové znazorfiujici techniky vytvareji
predpoklad, ze radiaéni poskozeni kize mlze byt
zjisténo a kvantifikovano v ¢asnéj$im stadiu, nez to
bylo mozné v roce 1986. Zjisténi, ze kmenoveé buf-
ky krvetvorby zacinaji cirkulovat v periferni krvi bez-
prostfedné po akutnim ozafeni, je takovym doda-
te€nym parametrem kvantity rozsahu deplece poolu
kmenovych bunék krvetvorby (44), coz vede k tomu,
Ze diagnoza bude mnohem presné;jsi.

Obecné je mozno fici, Ze diagnostika i lé¢ba
ANO dosahly nyni takového védeckého pokroku,
Ze budouci obéti radiaénich nehod budou mit lep3i
piedpoklady pro pfeziti a lep&i kvalitu zivota, nez to
bylo v pfipadé ¢ernobylskych pacientu.

Zavéry

Cernobylska havarie vedla k tomu, ze se u cel-
kového pottu 237 jedinch piedpokladalo akutni ra-
diacni poskozeni (ANO). Pocet zemrelych, jejichz
smrt byla v pfimé souvislosti s nehodou byl 30 (je-
den zemfel v disledku infarktu myokardu).

Diagnoza ANO byla potvrzena ve 134 pfipadech
z 237 hospitalizovanych osob. Z téchto 134 mélo
41 lehky (l. stuperi) ANO, pfipad jednoho dal$iho
pacienta je dosud nedofeSen a vSichni pfezili.
Padesat pacientd mélo Il. stupen ANO a z nich 1
zemrel. Sedm z 22 pacientli zemfelo ze skupiny s
. stupném ANO. VSichni kromé 1 zemfeli z velmi
tézce poskozenych 21 pacient(, ktefi méli IV. stu-
pert ANO. U posledni skupiny bylo radia¢ni posko-
zeni GIT velmi zavaznym problémem u 11 pacien-
tl, ktefi byli ozareni davkou vétsi nez 10 Gy, coz
vedlo k ¢asnym a letalnim zménam stfevnich funk-
ci. Smrt 26 z 28 pacient(, ktefi zemfeli v prvnich
tfech meésicich po ozareni, byla spojena s koznim
radiacnim poskozenim vice nez 50 % povrchu téla.

Po této akutni fazi zemfelo dalSich 14 pacientd
béhem poslednich 10 let. Jejich smrt nesouvisela s
puvodni zavaznosti ANO a nebyla pfimo zavisla na
ozafeni.

Pro nejtézsi pacienty bylo malo pfinosné lé¢eni
pomoci transplantace bunék krvetvornych tkani.
Tato skute¢nost je dobfe pochopitelna vzhledem k
imunologickému riziku této metody.

Heterogenni ozareni, které je charakteristické
pro havarijni situace, ma ¢asto komplikujici po$ko-
zeni, jako jsou radiacni poskozeni stfeva nebo ra-
diaéni kozni léze. Je mozno pfedpokladat, Ze radi-
acni poskozeni krvetvorby mize byt lé¢eno hemo-
poetickymi rlstovymi faktory, jejichz optimaini kom-
binaci a davkove schéma bude tfeba jesté vypra-
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covat. Dale je moZno pfedpokladat, Zze budou k dis-
pozici nové diagnostické pfistupy, coZz povede k to-
mu, 2e bude velmi pfesné& stanovena prognéza
ozafenych a tim se zlep$i i terapeutické postupy.

Kvalitu Zivota pfezivajicich pacientd je také moz-
no zlepsit. Velmi tézce poskozeni pacienti v sou-
¢asné dobé trpi velkou morbiditou a stale potiebuji
|é€eni. Také jejich mentalni zdravi neni optimalni.
V budoucnosti bude nutné vénovat velkou pozor-
nost odliseni radiacniho poskozeni od onemocneni
vyvolanych vnitfnimi faktory v populaci. Pacientim
ozarenym pfi ¢ernobylské havarii bude tfeba véno-
vat pozornost jesté dvé nebo tfi desitky let.

Souhrn

Cernobylska nehoda vedla ke zcela vyjime&né-
mu celkovému poétu 237 osob, o kterych se zdra-
votnici domnivali, Ze trpi akutni nemoci z ozafeni
(ANO). VSichni pacienti byli ozafeni jednak jako
personal reaktoru, jednak jako likvidatofi (zachra-
nafi) v prvnich dnech po nehodé. Diagn6za ANO
byla potvrzena v 134 pfipadech. Z nich 41 mélo leh-
ky (l.stuperi) ANO (o jednom dodatecném pacien-
tovi se jesté diskutuje) a vSichni pfezili. Padesat pa-
cientl meélo stfedni (. stuperl) ANO, ze kterych je-
den zemfel. Sedm pacientll zemrelo z 22 s téZkym
(1l stupném) ANO. Pacientd s nejvétsim radia¢nim
poskozenim bylo 21 a méli velmi tézky (IV. stuperi)
ANO. VSichni az na jednoho, pfes intenzivni |é&bu,
zemieli. U pacientl se IV. stupném ANO spoleény-
mi komplikujicimi faktory bylo radiatni poskozeni
GIT a radiaéni popaleniny kize. Béhem 10 let de-
vé&t pacientl s ANO a pét z téch, u kterych ANO ne-
byla potvrzena, zemielo. Pfi€iny jejich smrti nejsou
ve vztahu k plvodni zavaznosti ANO a nejsou ve
vétsiné pfipadl v primé zavislosti na radiaénim po-
skozeni. Zkusenosti ziskané u téchto pacientd po-
skytly dal$i informace o mechanismech akutniho
radiaéniho poskozeni. Zatim zistdvd mnoho ota-
zek o tom, jaka bude budoucnost piezivajicich pa-
cientl. Lékafskou péci na komplexni urovni budou
tito pacienti potfebovat jesté mnoho let.
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