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Souhrn

V posledni cdsti cyklu o vedlejsich ucincich ionizujiciho zdreni je uveden teoreticky a prakticky vyznam
tohoto typu poSkozeni. V teoretické oblasti vysledky studia vedlejSich uicinkit doklddaji zejména neplatnost
linedrné-kvadratického modelu vzniku stochastickych vicinkii. V praxi miiZe vyzkum vedlejsich uicinkit ovlivnit
soucasné principy a praxi radiacni ochrany. Vysledky vyzkumu doklddaji, Ze cetnost radiacné indukovanych
nddorovych onemocnéni a mutaci DNA je vyS$si, neZ jakd vyplyvd z linedrné-kvadratického modelu.
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Bystander Effects of Ionizing Radiation I'V: The Impact on Theory and Practise

Summary

This study summarizes the theoretical impact of bystander effect research on radiation biology and describes
the results of bystander effect aimed studies on practice. It follows from bystander effect research that the
frequency of radiation-induced stochastic effects as carcinomas and DNA mutations is higher than recent

values derived from the invalid linear-quadratic model.
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Teoreticky a prakticky vyznam vedlejsich aéinku

Z vyse uvedeného se miiZzeme domnivat, Ze ved-
lejsi ucinky ionizujiciho zafeni lze vyvolat jen v pii-
padech funkéni bunécné signalizace a mezibunécné
komunikace. Vedlejsi ucinky maji nejvétsi dulezi-
tost u velmi nizkych davek ionizujiciho zareni, coz
znamena do 0,2 Gy. V tomto ddvkovém rozmezi je
Cetnost vedlejSich Gcinkt vhodnym odivodnénim
pro vyssi frekvenci stochastickych uc¢inkt, nez jaka
vyplyva z linearné-kvadratického modelu (1, 5).

Tedy, teoretickym dopadem studia vedlejSich
ucinki ionizujiciho zafeni je zjisténi, Ze linearné-
-kvadraticky model ¢etnosti stochastickych tc¢inki
neodpovida skute¢nosti u velmi nizkych a nizkych
davek ionizujiciho zafeni, tj. v linearni casti kiivky
(1). Dalsi nasledné experimenty pak potvrdily
chybnost linearné-kvadratického modelu v davko-
vém rozmezi kolem 1 Gy, kdy byla pozorovina
frekvence stochastickych tcinkii cca 2—4krat vyssi,
neZ jaka byla odvozena z linearné-kvadratického
modelu (4).

Radiaéni ochrana

V této oblasti 1ze ocekavat nejvétsi zmény. Prin-
cipy, kterymi se problematika radia¢ni ochrany fidji,
jsou odtvodnénost ochrany, adekvatni ochrana a
princip osobnich limitd efektivnich davek. VSechny
tfi principy se dosud fidi prokazatelné neplatnym
linearné-kvadratickym modelem.

Revizi linearné-kvadratického modelu bude nej-
vice ovlivnén princip limitu efektivnich davek.
Pokud z experimentalnich studii vyplyva, Ze Cetnost
stochastickych ucinki je v oblasti nizkych a velmi
nizkych davek zéareni asi 2—4krat vyssi (1, 4), nez jaka
vyplyva z dosud pouZivaného modelu, znamenalo by
to sniZzeni soucasné platnych limiti efektivni davky
u pracovniki v riziku i u civilniho obyvatelstva.

Avsak snizeni limitu efektivnich davek neni lev-
nou zalezitosti. Princip adekvatni ochrany je zalo-
Zen na rovnovaze. Na jedné strané nakladd je ochra-
na pracovnikll v rizikovych reZimech i civilniho
obyvatelstva pfed vyznamnymi zdroji ionizujiciho
zareni a na druhé stran€ hodnota odvracené efektiv-
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ni davky, kterd je financné odvozena od hodnoty
Zivota (coZ je sice ,,nelidské®, ale jde o jedinou
prakticky realizovatelnou cestu). Budeme-li podle
revidovaného linearné-kvadratického modelu zvy-
Sovat ochranu vSech vyznamnéjSich zdroji ionizuji-
ciho zareni tak, aby byla dodrZzena dnes predpokla-
dana trovei Cetnosti stochastickych ¢inka ionizu-
jiciho zéfeni v populaci odvozena od linearné-kva-
dratického modelu, pak tato cesta bude nesmirné
finan¢né nakladna. Naopak, zachovame-li soucasné
nomindlni hodnoty limitu efektivnich davek, pak je
nutné predpokladat, Ze Cetnost radiacné indukova-
nych karcinomil a mutaci DNA v populaci pracov-
nikd v rizikovych reZimech i u civilniho obyvatel-
stva je vyssi, nez se predpoklddalo. Ale ani tato
cesta neni bez finan¢niho zatiZeni, zejména vezme-
me-li v tvahu forenzni hledisko, kdy stat bude
soudné napadan pfi jakémkoli vyskytu nidorového
bujeni a vyskytu mutace u obyvatelstva Zijiciho v
blizkosti vyznamnych zdrojii ionizujiciho zareni.

Zvysenym nakladim vyplyvajicim z uvaZované
revize linedrné-kvadratického modelu neujde ani
vojenska zdravotnicka sluzba. JelikoZ v soucasnos-
ti se za spodni hranici dispenzarizace vojaka pova-
Zuje hranice 0,5 Gy, je pravdépodobné, Ze nova hra-
nice (posunuta napfiklad na hodnoty 0,1-0,2 Gy)
finan¢né zatiZi rozpocet vojenské zdravotnické sluz-
by za opakované lékaiské prohlidky u téch sloZek
armady, jejichz pfislusnici se budou podilet na mi-
sich i v oblastech s nizkym davkovym ptikonem.
Tento fakt a forenzni hledisko samotné mtzou na-
vodit zmény v planovani vojenskych operaci v tako-
vychto oblastech.

Abskopalni wi¢inky u pacienti po radioterapii

Lepsi porozuméni vedlej$im ucinktim ionizuji-
ciho zéfeni miiZe byt novym impulsem pro studium
abskopalnich (vzdélenych) tGc¢inkt zareni. Absko-
palni ucinky u pacientti ozafenych z nejriznéjsich
pricin, jako jsou napt. bolesti hlavy ¢i kloubt, jsou
v literatufe dlouho zndmé a dobte popsané, ackoli
presnd priCina téchto stavl nebyla nalezena.

MiiZeme uvést dva piiklady potvrzenych absko-
palnich ucinki. Jednim z nich je zanétliva odpovéd
v horni casti plic, které byly pfi ozareni baze plicni
odstinény (2). Druhym ptipadem jsou klinické
remise Casnych stadii non-hodgkinovych lymfoma
po jednordzovém ozareni davkou 0,2 Gy (6).

Podobnost mechanismu vedlejSich ucinkl ioni-
zujiciho zafeni a fenoménu abskopdlnich ucinki

dava vzniknout pfedstavé, Ze abskopdlni ucCinky
zafeni jsou jen klinicky manifestovanymi nasledky
vedlejSich ucinkll zareni. Nicméné, i zde je nutné
provést fadu experimentélnich a klinickych studii.

Vyhledy do budoucnosti

Ukolem budouciho studia vedlejSich dc¢inki
bude nejdiive identifikace vSech mechanismi a la-
tek schopnych indukovat vedlejsi tcinky. K tomu
pristupuje nutnost lepsiho poznani mechanisma sig-
nalni transdukce a jejich ovlivnéni. Déle je také
nutné objasnit pravdépodobnostni poskozeni jedno-
tlivych gentll a popsat zménénou skladbu aktivova-
nych gentl véetn€ nalezeni cest na funk¢ni normali-
zaci genu v bunkach reagujici na latky indukujici
vedlejsi ucinky. K tomu pfistupuje presné zjisténi
Cetnosti vedlejSich tcinkd na typu, energii a davce
zafeni u ozarené populace. Vyznamnou pomoci v
této oblasti bude vyuZiti a dal$i rozvoj mikroozato-
vacich technologii. Po poznani vSech jednotlivych
mechanismil vedoucich k vedlej$im ucinkiim bude
mozné pristoupit k jejich efektivnimu utlumeni.
Podéni latek inhibujicich dané mechanismy vSak
bude mozné jen pfed ozifenim samotnym.

V neposledni fadé vysledky studia vedlejSich
uc¢ink® budou vyuzity i pfi uvazované revizi linear-
né-kvadratického modelu Cetnosti stochastickych
ucinkd ionizujiciho zareni, jenZ vyznamné ovlivni
problematiku praxe radiacni ochrany.

Zavér

Ackoli existence vedlejSich ucinka byla znama
po desetileti, v klasickych ucebnicich radiobiologie
o této problematice nenajdeme mnoho zminek. Zej-
ména pak v Ceském a slovenském pisemnictvi jsou
ojedinélé. Vyjimku tvoii prace profesora Kuny a
jeho spolupracovnikii (3) z druhé poloviny 80. let.
Proto je nyni nezbytné doplnit vyu¢ovana schémata
ucinkd ionizujiciho zareni.

K pfimému poskozeni bunék pii ozafeni doché-
zi v disledku poskozeni DNA prolétajicimi fotony
a Casticemi. K nepfimému poskozeni DNA s na-
slednym ovlivnénim vSech bunécnych pochodu pak
dochézi prostfednictvim radiolyzy vody a tvorby
zejména kyslikovych radikali. K témto dvéma ty-
pim poskozeni je mozné priradit tfeti. Jsou jimi ved-
lejsi ucinky zateni, které jsou definovany poskoze-
nim DNA v sousedni neozafené tkani vznikajici
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jako nasledek nefyziologické komunikace ozéate-
nych bunék s jejich okolim.

MozZnosti ovlivnéni vedlejSich u€inkd ionizujici-
ho zéreni jsou definovany schopnosti regulovat posko-
zené signalni cesty a inhibovat vSechny mechanis-
my vedouci k nefyziologickym signaltim.

Vzhledem k intenzité projevu vedlejSich ucinkt
a nutnosti pfipadné intervence v fadu minut po oza-
feni je tato oblast predmétem zajmu védnich a kli-
nickych disciplin, které se zaobiraji i¢inkem velmi
nizkych déavek ionizujiciho zéreni.
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