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Begriffe der Radiobiologie und des Berufs der Fachperson
flr medizinisch-technische Radiologie
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La radiobiologie ayant un lien direct avec la pratique
des Techniciens en Radiologie Médicale (TRM),

nous mettrons en évidence les intéréts des recherches
dans ce domaine pour notre profession.

La radiobiologie concerne I'¢tude
des effets biologiques d'une
exposition a des rayonnements
ionisants sur les étres vivants.
Elle s'intéresse aussi bien a
l'effet des faibles doses que
des fortes doses. Du fait des
avancées majeures dans les
domaines de la biologie cellu-
laire et moléculaire et de la ra-
diologie, la radiobiologie prend
une place de plus en plus im-
portante.

Par le biais de cet article, nous
allons présenter les principaux
thémes en lien avec ce sujet,

Cassure simple brin

Einzelstrangbruch\

Moadification d'une base
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Cassure double brin
Doppelstrangbruch

Site abasique
Abasische Stelle

comme les Iésions radio-in-
duites, la différence entre les
lésions provoquées par le mé-
tabolisme naturel et les radia-
tions, l'effet «oystanden et la
radiosensibilité cellulaire. Les
effets déterministes et sto-
chastiques sont aussi des
thémes qui seront abordés, en
nous penchant plus particulie-
rement sur les effets biolo-
giques des rayonnements de
faibles doses. De plus, nous
envisagerons les effets des ra-
diations ionisantes sur l'em-
bryon et le feetus.

Figure 1: Schéma de I'ADN et des

différentes Iésions

Da die Radiobiologie in engem Zusammenhang mit
dem Beruf der Fachperson fiir medizinisch-technische
Radiologie steht, zeigen wir die Bedeutung von For-
schungen in diesem Bereich fiir unseren Beruf auf.

Die Radicbiologie beschéftigt
sich mit den biologischen Aus-
wirkungen der Exposition von
Lebewesen mit ionisierender
Strahlung. Sie interessiert sich
fir die Auswirkung sowohl
von geringen als auch von ho-
hen Dosen. Aufgrund der
grossen Fortschritte im Be-
reich der Zell- und Molekular-
biologie sowie der Radiologie
nimmt die Radiobiologie einen
immer wichtigeren Platz ein.

In diesem Artikel werden wir
die Hauptthemen in diesem
Bereich vorstellen, wie bei-

Protéine

Protein

\

spielsweise strahleninduzierte
Schaden, den Unterschied
zwischen Schiden durch den
natlrlichen Stoffwechsel und
strahleninduzierter Schéden,
den Bystander-Effekt und die
zelluldre  Strahlensensibilitat.
Die  deterministischen  und
stochastischen Effekte sind
weitere Themen, die ange-
sprochen werden. Dabei inte-
ressieren wir uns insbesondere
flr die biologischen Auswir-
kungen von Strahlung in ge-
ringen Dosen. Des Weiteren
besprechen wir die Effekte von

Pontage ADN-protéine
DNA-Protein-Quervernetzung

Pontage ADN-ADN
DNA-DNA-Quervernetzung

-

Abbildung 1: Darstellung der DNA
und verschiedener Schiden

A: Adénine
A: Adenin
T: Thymine
T: Thymin
C: Cytosine
C: Cytosin

G: Guanine
G: Guanin




Dommages causés par les
rayonnements ionisants
Présentation des différentes
Iésions

Les Iésions provoquées par les

rayonnements ionisants sur

les organismes vivants ré-
sultent de réactions physico-
chimiques directes et indi-
rectes. les effets directs
découlent de l'ionisation ou de

I'excitation d'une macromolé-

cule (membrane plasmique ou

Acide  Désoxyribonucléigue:

ADN) par les rayonnements

ionisants. Les effets indirects

impliquent quant & eux une
€tape  supplémentaire: le
rayonnement ionisant intera-
git avec une molécule d'eau,
conduisant a la radiolyse de

I'eau et ainsi a la production

de radicaux libres qui vont Ié-

ser les macromolécules.

Au niveau de I'ADN, on dis-

tingue cing grands types d'al-

tération/lésions induites par
les rayonnements ionisants

(Figure 1):

1. Cassure de chaine de I'ADN:
simple brin ou double brins

2. Modification de base

3.Création de site abasique
(perte d'une base)

4. Pontage ADN-protéine (liai-
son entre I'ADN et un acide
aminé)

5. Pontage interbrins ADN-ADN

Les Iésions de I'ADN causées par

les rayonnements ionisants

perturbent le déroulement du
cycle cellulaire, pouvant entrai-

ner I'arrét temporaire de la divi-

sion de la cellule pour permettre

la réparation des lésions.

Lorsqu'un rayonnement ioni-

sant affecte une cellule, le de-

venir de la cellule peut varier.

Ainsi:

® La cellule est réparée. Il n'y a
pas d'effet sur l'organisme.

® |a cellule meurt immédiate-
ment ou aprés quelques di-
visions. Si un certain nombre
de cellules meurent, il peut
s'ensuivre la désorganisa-
tion du tissu et donc des ef-
fets dits déterministes.

® la cellule est mutée due a
une mauvaise réparation. Si
la cellule ne meurt pas, la
mutation pourra engendrer
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Nature des lésions Nombre de Iésions par noyau
Art der Schaden Anzahl der Schaden pro Zellkern
pour 1Gy résultant du méta-
d'irradiation a faible | bolisme naturel sans
TLE irradiation en 24h
durch 1 Gy verursacht durch
schwacher LET natlirlichen Stoff-
wechsel ohne
Strahlung innerhalb
von 24 Stunden
Ruptures simple 500-1000 20000-40000
chaine
Einzelstrangbriiche
Lésions de bases 800-2000 20000
Basenschiden
Lésions des sucres 800-1600 Autres Iésions
Zuckerschiden Andere Schiden
5000
Pontages ADN-ADN 30
DNA-DNA-
Quervernetzungen
Pontage 160
ADN-protéines
DNA-Protein-
Quervernetzungen
Lésions multiples 207 0?
localisées
Lokale Mehrfach-
schédden
Ruptures double 40 Tres peu
chaine Sehr wenige
Doppelstrangbriiche <10
Total 2300-4800 Environ
Gesamt Ca.
50000

TLE: Transfert linéique d'énergie.
Tableau modifi¢ de Gambini et
Granier. EMC Radiologie et Imagerie
Médicale. 2013

des effets stochastiques
(cellule somatique) ou héré-
ditaires (cellule germinale).

Lésions dues au
métabolisme naturel et

aux radiations

Comme nous venons de le voir,
les radiations ont des effets
néfastes sur les cellules.
Cependant, des lésions sont
également produites par le
métabolisme naturel de 'orga-
nisme. Ce meétabolisme nor-
mal, qui a lieu en présence
d'oxygéne, est vital pour I'or-
ganisme car il permet la pro-
duction d'énergie. Néanmoins,
il engendre la formation de ra-
dicaux libres pouvant provo-

LET: Linearer Energietransfer.
Abgednderte Tabelle nach
Gambini und Granier. EMC Radio-
logie et Imagerie Médicale. 2013

ionisierender Strahlung auf den
Embryo und den Fotus.

Durch ionisiercnde
Strahlung verursachte
Schaden

Beschreibung der
verschiedenen Schaden

Die von ionisierender Stranh-
lung hervorgerufenen Scha-
den bei Lebewesen sind eine
Folge von direkten und indi-
rekten physikalisch-che-
mischen Reaktionen. Die di-
rekten Auswirkungen beruhen
auf der lonisation oder Anre-
gung eines Makromolekils
(Zellmembran oder Desoxyri-
bonukleinsaure; DNA) durch
ionisierende  Strahlung. Bei

den indirekten Auswirkungen
tritt eine zusdtzliche Phase
auf: die ionisierende Strahlung
interagiert mit einem Wasser-
molekdl. Dies fihrt zur Radio-
lyse des Wassers und so zur
Erzeugung von freien Radi-
kalen, die die Makromolekiile
beschédigen.
Bei der DNA unterscheidet
man fiinf Hauptarten von Ver-
anderungen/Verletzungen, die
durch die ionisierende Strah-
lung entstehen (Abbildung 1):
1.Bruch der DNA-Kette: Ein-
zelstrang oder Doppelstrang
2.Verdnderung der Basen
3.Erzeugung von abasischen
Stellen (Verlust einer Base)
4 DNA-Protein-Quervernet-
zung (Verbindung zwischen
der DNA und einer Amino-
saure)
5.Quervernetzung von DNA-
Strangen (DNA-DNA)
Die van der ionisierenden Strah-
lung hervorgerufenen  DNA-
Schéden stéren den Ablauf des
Zellzyklus, was zu einem vor-
Ubergehenden Stopp der Zelltei-
lung fuhrt, damit die Schaden
repariert werden konnen.
Wenn ionisierende Strahlung
auf eine Zelle wirkt, kann de-
ren Entwicklung verschiedene
Formen annehmen: Dies kann
bedeuten:
® Die Zelle wird repariert. Es
treten keine Auswirkungen
auf den Organismus auf.
® Die Zelle stirbt sofort oder
nach einigen Teilungen ab.
Wenn eine bestimmte An-
zahl an Zellen stirbt, kann
dies zur Desorganisation des
Gewebes flihren und so ge-
nannte deterministische Ef-
fekte auslosen.
Die Zelle mutiert aufgrund
einer mangelhaften Repara-
tur. Wenn die Zelle nicht ab-
stirbt, kann die Mutation zu
stochastischen (somatische
Zelle) oder erblichen (Keim-
zelle) Auswirkungen fithren.

Schdden durch natiirlichen
Stoffwechsel und Strahlung
Wie wir gerade gesehen ha-
ben, sind die Auswirkungen
von Strahlung auf Zellen zer-
storerisch.  Schaden  kdnnen



guer des lésions sur I'ADN.
Comme pour les rayonne-
ments ionisants, les Iésions de
I'ADN dues au métabolisme
naturel peuvent étre des cas-
sures simple brin, des altéra-
tions des bases, des pontages,
etc.

Mais est-ce que l'irradiation
crée des dégats plus impor-
tants que le métabolisme
naturel? Dans le tableau ci-
dessus, nous remarquons que
les Iésions telles que les rup-
tures simple chafne, lésions de
bases, Iésions de sucres, pon-
tage ADN-ADN et pontage
ADN-protéine sont majoritai-
rement causées par le méta-
bolisme naturel. Cependant,
nous voyons qu'un Gray (Gy)
d'irradiation engendre environ
20 lésions multiples localisées
et 40 ruptures double chaine
par cellule, alors que le méta-
bolisme naturel en produit
moins de 10 en 24 heures. Ces
types de lésion sont donc ma-
joritairement le résultat de I'ir-
radiation. Or il s'avére que ces
lésions sont en fait plus diffi-
cilement réparables que les
autres.

Effet de proximité:

effet «bystander»

Les sections précédentes ont
décrit différentes lésions cau-
sées par les radiations. Ces dé-
gats peuvent non seulement
toucher les cellules irradiées
mais également les cellules
voisines. |l s'agit de I'effet bys-
tander. Le mot «bystander
veut dire spectateur ou témoin
d'un événement et se traduit
en francais par effet de proxi-
mité. Il désigne les effets ob-
servés dans les cellules se
trouvant a proximité de cel-
lules irradiées, mais n'ayant
pas été traversées directement
par le rayonnement (Figure 2).
Les effets observés au niveau
des cellules a proximité des
cellules irradiées peuvent étre
identiques & ceux observés
dans ces derniéres (voir partie
«Présentation des différentes
lésions ), soit au niveau molé-
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Figure 2: Effet «Bystander ou effet de proximité

culaire (cassure simple ou
double brin de I'ADN, muta-
tion) soit au niveau cellulaire
(mort cellulaire). L'effet bys-
tander peut s'expliquer par le
fait qu'il existe une communi-
cation entre les cellules, par
transmission d'un signal mo-
léculaire.

La majorité des connaissances
actuelles a ce sujet pro-
viennent d'expériences prati-
quées in vitro. Par exemple,
aprés 'exposition d'1% d'une
population cellulaire & une
faible dose de particules alpha,
il aété observé que 30% des
cellules présentaient des dom-
mages chromosomiques. Si
beaucoup d'expériences ont
été réalisées pour des raisons
de commaodités avec des parti-
cules alpha, cet effet est simi-
laire pour les rayons X.

Radiosensibilité cellulaire

Pour une méme dose, il existe
des cellules qui sont plus ra-
diosensibles que d'autres. Les
cellules radiosensibles sont
celles qui se divisent rapide-
ment et qui sont peu différen-
ciées. Les tissus compartimen-
taux, comme par exemple

jedoch auch durch den natlr-
lichen Stoffwechsel des Orga-
nismus verursacht werden.
Dieser normale Stoffwechsel,
der in Anwesenheit von Sau-
erstoff stattfindet, ist fir den
Organismus lebenswichtig, da
er die Produktion von Energie
ermoglicht. Dennoch entste-
hen durch ihn freie Radikale,
die Schiden an der DNA her-
vorrufen konnen. Wie bei der
ionisierenden Strahlung kon-
nen die DNA-Schiden durch
den natlrlichen Stoffwechsel
in Einzel- oder Doppelstrang-
briichen, Basenveranderungen,
Quervernetzungen usw. beste-
hen

Aber sind die strahlenindu-
zierten Schaden schwerer als
diejenigen, die vom natir-
lichen Stoffwechsel verur-
sacht werden? Aus der aben-
stehenden Tabelle entnehmen
wir, dass Schaden wie Einzel-
strangbriiche, Basenschdden,
Zuckerschaden,
DNA- und DNA-Protein-Quer-
vernetzungen zum grossten
Teil vom natlrlichen Stoff-
wechsel hervorgerufen wer-
den. Wir wissen jedoch, dass
ein Gray (Gy) an Strahlung

wAvlvlvlv

und DNA-

ungefahr 20 lokale Mehrfach-
schaden und 40 Doppelstrang-
briche pro Zelle verursacht,
wahrend der natirliche Stoff-
wechsel in einem Zeitraum
von 24 Stunden weniger als 10
hervorruft. Diese Arten von
Schéden sind also zum Gross-
teil  das  FErgebnis  einer
Strahlenexposition. Die Repa-
ratur dieser Schdden ist jedoch
schwieriger als bei den ande-
ren.

Zuschauereffekt:

Bystander-Effekt

In den vorherigen Abschnitten
wurden die  verschiedenen
durch Strahlung auftretenden
Schidden besprochen. Diese
Schaden betreffen potenziell
nicht nur die bestrahlten Zel-
len, sondern auch deren Nach-
barzellen. Es handelt sich um
den Bystander-Effekt. Der
Begriff «Bystandern bedeutet
Zuschauer oder Zeuge eines
Ereignisses und wird in der
franzosischen  Sprache  mit
weffet de proximitén (N&he-
rungseffekt) Ubersetzt. Er be-
schreibt die Auswirkungen auf
die Zellen, die sich in der Nahe
der bestrahlten Zellen befin-

-
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I'épiderme ou la muqueuse in-
testinale, sont constitués de
différentes couches de cel-
lules, présentant des radiosen-
sibilités différentes:

e Les cellules en prolifération:
compartiment le plus radio-
sensible

e |escellules en voie de matu-
ration

e les cellules fonctionnelles
qui ne se divisent plus: com-
partiment le moins radio-
sensible,

Par contre, les tissus non com-
partimentaux (comme le derme
ou le foie) sont & renouvelle-
ment lent et donc moins radio-
sensibles. Les dommages causes
par les radiations apparaissent
plus tardivement étant donné
le faible renouvellement cellu-
laire,

Les tissus peuvent étre classés

en fonction de leur radiosensi-

bilité comme montré sur la fi-

gure 3.

L'organisation  fonctionnelle
des tissus a aussi un impact
sur leur radiosensibilité. L'or-
ganisation peut étre en série,
si le tissu comporte des unités
fonctionnelles qui dépendent
les unes des autres (ex: ceso-

AL
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Cellule directement
endommagée

Direkt geschadigte
Zelle

Cellules endommagées
par I'effet Bystander

Durch den Bystander-
Effekt geschadigte
Zelle

Abbildung 2: Bystander- oder Zuschauereffekt

phage, intestin), ou en paral-
lele, lorsque le tissu est com-
posé d'unités fonctionnelles
indépendantes les unes des
autres (ex: poumon, foie, rein).
Les conséquences d'une irra-
diation sont différentes selon
I'architecture de 'organe. Pour

+ Radiosensible
+ Strahlenempfindlich

- Radiosensible
- Strahlenempfindlich

Figure 3: Gradient de radiosensi-
bilité des organes (d'aprés Gam-
bini et Granier. EMC Radiologie et
Imagerie Médicale. 2013).

den, durch die die Strahlung
jedoch nicht direkt dringt (Ab-
bildung 2). Die Auswirkungen,
welche in den Zellen beobach-
tet werden, die sich in der N&-
he der bestrahlten Zellen be-
finden, kdnnen identisch sein
mit denjenigen in den be-

Tissus embryonnaires
Embryonalgewebe

Organes hématopoiétiques
Hamatopoetische Organe

Gonades
Gonaden

Epiderme

Epidermis

Mugqueuse intestinale
Darmschleimhaut

Tissu conjonctif
Bindegewebe

Tissu musculaire
Muskelgewebe

Tissu nerveux
Nervengewebe

Abbildung 3: Strahlensensi-
bilitats-Gradient (nach Gambini
und Granier. EMC Radiologie et

Imagerie Médicale. 2013)

strahlten Zellen selbst (siehe
Abschnitt «Beschreibung der
verschiedenen Schaden), und
zwar auf molekularer (DNA-
Einzel- oder Doppelstrang-
briiche, Mutationen) und auf
zelluldrer Ebene (Zelltod). Der
Bystander-Effekt kann durch
die Tatsache erklart werden,
dass eine Kommunikation in
Form von molekularen Si-
gnalen zwischen den Zellen
stattfindet.

Die meisten aktuellen Er-
kenntnisse zu diesem Thema
stammen aus In-vitro-Experi-
menten. Wenn man beispiels-
weise 19% einer Zellpopulati-
on einer geringen Dosis
Alpha-Teilchen aussetzt, wur-
de festgestellt, dass 30% der
Zellen Chromosomenschaden
aufweisen. Auch wenn viele
Experimente aus Grinden der
Einfachheit mit Alpha-Teil-
chen durchgefithrt wurden,
ist dieser Effekt bei Rdntgen-
strahlen dhnlich.

Zellulare
Strahlensensibilitat
Es gibt Zellen, die bei gleicher
Strahlendosis — empfindlicher
gegeniiber Strahlung sind als
andere. Die strahlenempfind-
lichen Zellen sind diejenigen,
die sich schnell teilen und we-
nig differenziert sind. Kom-
partiment-Gewebe wie bei-
spielsweise die Epidermis oder
die Darmschleimhaut besteht
aus verschiedenen Zellschich-
ten, welche eine unterschied-
liche Strahlensensibilitdt be-
sitzen:

* Proliferierende Zellen: strah-
lungsempfindlichstes  Kom-
partiment

* Reifende Zellen

® Funktionale Zellen, die sich
nicht mehr teilen: am ge-
ringsten strahlungsempfind-
liches Kompartiment.

Nicht in Kompartimente auf-

geteilte  Gewebearten  (wie

Dermis oder Leber) erneuern

sich langsam und sind daher

weniger  strahlungsempfind-
lich. Die von der Strahlung
hervorgerufenen Schiden tre-



Risque de cancer
Krebsrisiko
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Figure 4: Relations entre la dose et le risque de cancer.

une organisation en série, un
petit volume irradié peut en-
trafner un dysfonctionnement
partiel ou total de l'organe.
Tandis gue pour une organisa-
tion en paralléle, une dose
méme forte délivrée a une
zone limitée affectera moins la
fonction de 'organe.
La radiosensibilité varie égale-
ment en fonction de la phase
du cycle cellutaire. Le cycle cel-
lulaire est I'ensemble des phases
par lesquelles passe une cellule
entre sa formation et sa divi-
sion en deux cellules filles. Il
comporte quatre phases:
1) Phase G1, grossissement
de la cellule
2) Phase S, réplication de I'ADN
3) Phase G2, préparation de la
mitose
4) Phase Mitose, la cellule se
divise en deux cellules filles
Lors de la phase S, 'ADN des
chromosomes est déroulé sous
forme de fins filaments. De ce
fait, il est bien exposé aux
rayonnements ionisants. Nous
pourrions donc nous attendre
a une radiosensibilité maxi-
male lors de cette phase. Or ce

n'est pas le cas. En effet, a ce
moment beaucoup d'enzymes
sont présentes pour réparer
I'ADN, qui aurait été répliqué
avec des erreurs. De ce fait, Ia
phase S est la moins radiosen-
sible. Les cellules en phase Mi-
tose et G2 sont plus radiosen-
sibles

Effets déterministes

Les effets déterministes, ou
tissulaires, de I'exposition aux
rayonnements ionisants sont
principalement la conséquence
de la mort de cellules, qui en-
gendre la perte de I'homéosta-
sie tissulaire. Il s'agit par exemple
d'opacités cristalliniennes ou de
cataractes lors d'irradiation de
Iceil. Dans I'histoire de la ra-
diologie, ce sont les premiers
effets qui ont été constatés,
notamment par l'apparition
d'érythéme cutané.

lls apparaissent obligatoire-
ment (d'ol le terme «détermi-
nistes ) & partir d'un certain
seuil de dose absorbée dans le
tissu. Ce seuil varie en fonc-
tion des individus et des tissus
irradiés (cf. ci-dessus). Le seuil

Supralinéaire
Supralinear

Linéaire sans seuil
Linear ohne Schwellenwert
Hormese

A seuil

Dose
Dosis

Abbildung 4: Beziehungen zwischen Dosis und Krebsrisiko.

ten aufgrund der langsamen
Zellerneuerung spater auf.
Gewebe koénnen nach ihrer
Strahlensensibilitdit zusammen-
gefasst werden, wie dargestellt
in Abbildung 3.

Die funktionale Organisation
des Gewebes hat einen Ein-
fluss auf dessen Strahlensen-
sibilitat. Die Organisation kann
seriell sein. Dies ist der Fall,
wenn das Gewebe funktionale
Einheiten enthalt, die sich in
einer gegenseitigen Abhan-
gigkeit befinden (Beispiel: Oso-
phagus, Darm), oder parallel,
wenn das Gewebe aus vonei-
nander unabhingigen funktio-
nalen Einheiten besteht (Beispiel:
Lunge, Leber, Niere), Die Folgen
der Strahlung hangen von der
Architektur des Organs ab. Bei
einer seriellen Organisation
kann ein kleiner bestrahlter

Bereich zu einer partiellen’

oder vollstandigen Funktions-
storung des Organs flhren.
Bei einer parallelen Organisa-
tion kann sogar eine hohe, auf
einen begrenzten Bereich des
Organs einwirkende Dosis die

Organfunktion weniger beein-
trachtigen,
Die Strahlensensibilitat vari-
iert auch in Abhangigkeit der
Phase des Zellzyklus. Der Zell-
zyklus ist die Gesamtheit der
Phasen, die eine Zelle zwi-
schen ihrer Bildung und ihrer
Teilung in zwei Tochterzellen
durchliuft. £r besteht aus vier
Phasen:
1) G1-Phase, Wachstum der
Zelle
2) S-Phase, DNA-Replikation
3) G2-Phase, Vorbereitung der
Mitose
4) Mitose-Phase, die Zelle teilt
sich in zwei Tochterzellen
Bei der S-Phase wird die DNA
der Chromosomen in Form
von Filamenten entrollt. Daher
ist sie gegentiber ionisierender
Strahlung besonders empfind-
lich. Man kénnte daher erwar-
ten, dass bei dieser Phase die
maximale Strahlensensibilitat
auftritt. Dies ist jedoch nicht
der Fall. Zu diesem Zeitpunkt
sind viele Enzyme vorhanden,
welche die DNA reparieren,
wenn die Replikation fehler-
haft durchgefthrt wurde. Da-



défini pour un tissu donné et
pour une dose recue en un
court laps de temps différe si
cette derniére est administrée
par fractionnement ou sur une
longue période.

La gravité des effets détermi-
nistes augmente avec la dose.
En outre, pour une dose don-
née, les conséquences seront
distinctes pour une exposition
corps entier ou locale.

De plus, il est nécessaire de
préciser que les effets déter-
ministes surviennent généra-
lement de facon précoce, mais
peuvent aussi étre tardifs. Pour
les effets précoces les premiers
symptdmes apparaissent seule-
ment quelques heures apres ir-
radiation (ex: érythéme; vomis-
sement). Alors que les effets
tardifs peuvent se manifester
plusieurs semaines & plusieurs
mois apres irradiation (ex: la
nécrose tissulaire).

Effets stochastiques

Les effets stochastiques ou
aléatoires résultent d'une mu-
tation radio-induite. Lorsque
la mutation touche une cellule
somatique, elle peut engen-
drer un cancer. Si une muta-
tion s'est produite dans une
cellule germinale, elle peut
conduire a des effets hérédi-
taires. Dans les recommanda-
tions de radioprotection, les
effets  stochastiques  sont
considérés comme sans seuil.
Lorsque la dose délivrée aug-
mente, leur probabilité d'ap-
parition croft également mais
leur gravité reste constante,
Lorsqu'un effet stochastique
se manifeste, il apparait tardi-
vement:  plusieurs  années
voire plusieurs dizaines d'an-
nées apres l'irradiation.

Effets biologiques des
rayonnements de faibles
doses

Les risques stochastiques suite
a une faible dose de rayonne-
ments ionisants ont été extra-
polés avec une relation linéaire
sans seuil (RLSS), & partir des
données de suivi des per-
sonnes irradiées lors des ex-
plosions nucléaires d'Hiroshi-

ma et de Nagasaki ou des
patients traités par radiothé-
rapies. Or la RLSS génére des
débats. En effet, des études
scientifiques suggeérent quatre
types de relation dose - effet
stochastique, autres que la

RLSS. Ces relations sont deé-

crites ci-dessous (Figure 4):

1.Une relation supralinéaire
stipule un risque d'effet sto-
chastique plus élevé pour
des faibles doses. Un tel ef-
fet a ¢ét¢ montré dans
quelques études sur des
animaux mais aucune don-
née sur I'nomme n'appuie
cette hypothése.

2. La relation sublinéaire cor-
respond au contraire & un
risque plus faible pour de
faibles doses.

3.la relation & seuil signifie
qu'au-dessous d'une valeur
de dose, aucun risque de
cancérogenése n'est atten-
du.

4.Enfin, la derniére relation,
hormése, suggére un effet
bénéfique des expositions
aux rayonnements ionisants
de faible dose. Ainsi une
dose unique de 10 mGy ad-
ministrée a des souris en-
clines au cancer diminue le
risque de lymphome et
d'ostéosarcome de la co-
lonne vertébrale en retar-
dant l'apparition d'une tu-
meur maligne (Mitchel et
al. 2003, p. 320-327). Simi-
lairement, des données épi-
démiologiques  indiguent
que le risque de déclarer un
cancer du poumon est ré-
duit lors d'exposition & de
faibles concentrations de
radon (Thompson, 2011).
Toutefois, la refation entre la
dose et l'effet sous une
forme linéaire et sans seuil
sert toujours de base théo-
rique pour les normes de ra-
dioprotection.

Effets des radiations sur
I'embryon et le foetus
Au-dela de ses nombreuses
utilités dans les domaines mé-
dicaux et scientifiques, la ra-
diobiologie permet [I'évalua-
tion des risques liés a l'irradiation
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her ist die Zelle in der S-Phase
am wenigsten strahlungs-
empfindlich. Zellen in der Mi-
tose- oder G2-Phase sind emp-
findlicher gegentiber Strahlung.

Deterministische Effekte
Deterministische Effekte bzw.
Gewebseffekte der Exposition
gegentber ionisierender Strah-
lung sind hauptséchlich Fol-
gen des Absterbens der Zellen,
das zum Verlust der Gewebs-
homdostase fiihrt. Es handelt
sich dabei beispielsweise um
kristalline Triibungen oder Ka-
tarakte bei einer Strahlenex-
position des Auges. In der Ge-
schichte der Radiologie waren
dies die ersten beobachteten
Effekte, die insbesondere bei
der Entstehung von Hautery-
themen festgestellt wurden.
Sie treten ab einer bestimm-
ten Schwellendosis an absor-
bierter Strahlung obligato-
risch auf (daher der Begriff
«deterministischy). Dieser Schwel-
lenwert variiert je nach Individu-
um und bestrahltem Gewebe
(siehe oben). Der fir ein be-
stimmtes Gewebe und fir ei-
ne kurz einwirkende Dosis de-
finierte Schwellenwert weicht
ab, wenn diese fraktioniert
oder (ber eine lingere Zeit
verabreicht wird.

Der Schweregrad der determi-
nistischen Effekte steigt mit der
Dosis. Uberdies sind die Folgen
bei einer Exposition des gesam-
ten Kdrpers oder eines lokalen
Bereichs bei einer gegebenen
Dosis unterschiedlich.

Es muss des Weiteren betont
werden, dass deterministische
Effekte zwar im Allgemeinen
friihzeitig auftreten, aber auch
Spdtfolgen sein  konnen. Bei
frihzeitigen Auswirkungen tre-
ten die Symptome schon einige
Stunden nach der Strahlenex-
position auf (Beispiel: Ery-
theme, Erbrechen). Spatfolgen
dagegen treten einige Wochen
bis Monate nach der Strahlen-
exposition auf (Beispiel: Ge-
websnekrose).

Stochastische Effekte
Stochastische oder zufillige
Effekte werden durch eine

strahleninduzierte  Mutation
ausgelost. Wenn die Mutation
eine somatische Zelle betrifft,
kann sie Krebs verursachen
Wenn die Mutation in einer
Keimzelle auftritt, kann sie
erbliche Schaden hervorrufen.
In den Strahlenschutzempfeh-
lungen werden stochastische
Effekte als schwellenwertlos
betrachtet. Wenn die Dosis der
Strahlenexposition steigt, er-
hoht sich auch die Wahr-
scheinlichkeit des Auftretens
dieser Effekte: ihr Schwere-
grad bleibt jedoch konstant.
Wenn ein stochastischer Ef-
fekt auftritt, dann taucht er
verspatet guf: mehrere Jahre
oder sogar mehrere Jahr-
zehnte nach der Strahlenex-
position.

Biologische Effekte gering

dosierter Strahlung

Die stochastischen Risiken durch

eine geringe Dosis ionisierender

Strahlung wurden mit einem

Linear-No-Threshold-Model|

(LNT) extrapoliert, auf der Grund-

lage von Kontrolldaten von strah-

lungsexponierten Personen bei
den nuklearen Explosionen von

Hiroshima und Nagasaki oder

Patienten, die einer Strahlen-

therapie unterzogen wurden.

Das LNT ist jedoch noch Ge-

genstand von Diskussionen.

Wissenschaftliche Studien las-

sen vermuten, dass es ausser

dem LNT vier Arten an sto-
chastischen  Dosis-Wirk-Be-
ziehungen gibt. Diese Bezie-
hungen sind nachstehend be-

schrieben (Abbildung 4):

1. Eine supralineare Beziehung
fihrt zu einem héheren Ri-
siko von stochastischen Ef-
fekten bei geringen Dosen.
Ein solcher Effekt wurde bei
einigen Studien an Tieren
festgestellt; beim Menschen
liegen jedoch keine Daten
vor, die diese Hypothese
stutzen konnten.

2. Die sublineare Beziehung
flihrt dagegen zu einem ge-
ringeren Risiko bei kleinen
Dosen.

3. Eine Schwellenbeziehung be-
deutet, dass unter einer be-
stimmten Dosis kein kanze-



in utéro et contribue a I'élabo-
ration des recommandations
internationales en regard des
réglementations en matiére de
protection de I'enfant a naftre.
les risques pour celui-ci
peuvent étre de nature déter-
ministe ou stochastique.
Les effets déterministes peuvent
conduire & des malformations,
résultant de la mort cellulaire.
Ce risque malformatif différe
suivant le stade de la grossesse:
® Phase de préimplantation:
0 4 8 jours aprés la concep-~
tion. Si l'ensemble des cel-
lules est lésé, la grossesse
s'interrompt. Si seulement
quelques cellules sont tou-
chées, la division des cellules
restantes, qui n'ont pas €té
lésées par les rayonnements
ionisants, permet la pour-
suite du développement em-
bryonnaire normal.
® Phase d'organogenése: 9
jours a 9 semaines apres la
conception. A ce stade, le
risque de malformations ra-
dioinduites est le plus fort.
En effet, lors de cette phase,
les organes se développent.
Or la destruction d'un groupe
de cellules peut arréter la
formation d'un membre ou
d'un organe. Le seuil d'appa-
rition de ces malformations
est de 100-200 mSv suivant
les auteurs.
Phase feetale: 9 semaines a
9 mois aprés la conception.
Le risque malformatif est
moins important.  Néan-
moins, un risque de retard
mental ou une diminution de
quotient intellectuel dd a un
mauvais développement ceé-
rébral subsiste en cas d'ex-
position aux rayonnements
jonisants in utero.
De plus, il existe des risques de
nature stochastique (aléatoire),
dont la probabilité d'apparition
augmente avec la dose d'exposi-
tion. 'augmentation du risque
de développer un cancer entre
0 et 15 ans serait de 0.05%
pour une dose recue in utero
de 10mGy, selon Cordoliani et
Foehrenbach (2014).
Le recours aux examens radio-
logiques chez une femme en-
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ceinte est évalué selon le ratio
bénéfice  diagnostique  de
I'examen [ risque encouru par
la mére et le fcetus.

Importance de la radio-
biologie dans la pratique
professionnelle du TRM

La radioprotection en Suisse
est régie par un certain
nombre de lois, d'ordonnances
et de directives (ex: LRaP,
ORaP, R-06-06) éditées par la
confédération. Elles donnent
un cadre légal et des réfé-
rences sur les bonnes pra-
tiques & mettre en ceuvre dans
I'exercice de la profession
TRM. Or, la réglementation est
basée sur les effets des rayon-
nements ionisants sur le vi-
vant & court et long terme et
donc sur les recherches en ra-
diobiologie. Aussi, & défaut
d'étre spécialiste en radiobio-
logie, un  minimum de
connaissances sur le sujet fa-
cilite la compréhension des
bases de la radioprotection et
de la gestion du risque radio-
logique.

Ceci est applicable dans les
trois champs d'action du TRM
que sont le radiodiagnostic, la
médecine nucléaire et la ra-
diothérapie. Ainsi, envisager
les risques potentiels, méme a
faible dose, ou encore la ra-
diosensibilité différente des
tissus ou des individus met en
exergue l'intérét de suivre les
principes JOLI (Justification-
Optimisation-Limitation) et
ALARA (As Low As Reasonably
Achievable) et d'adapter la
pratique en fonction du pa-
tient, particulierement pour
les populations a risques que
sont les enfants, les jeunes
adultes et les femmes en-
ceintes. Par ailleurs, la connais-
sance de ces notions apporte
également des arguments ba-
sés sur des données scienti-
fiques utiles pour la commu-
nication avec le patient.

Plus spécifiquement, la radio-
thérapie est particulierement
concernée par la radiobiolo-
gie. En effet, les recherches
dans ce domaine ont démon-
tré, par exemple, lintérét du

rogenes  Risiko erwartet
wird.

4. Die letzte Beziehung schiiess-
lich, die so genannte Hor-
mesis, geht von einem posi-
tiven Effekt durch ionisierende
Strahlung in geringen Dosen
aus. So senkt eine Einzeldosis
von 10 mGy bei Mausen mit
Krebsneigung das  Risiko
von Lymphomen und Wir-
belsdulen-Osteosarkomen,
indem sie die Entwicklung
eines bosartigen  Tumors
verzogert (Mitchel et al.
2003, S. 320-327). In dhn-
licher Weise deuten epide-
miologische Daten darauf
hin, dass das Risiko der Dia-
gnose von Lungenkrebs bei
der Exposition gegenlber
geringen Radon-Konzentra-
tionen sinkt  (Thompson,
2011). Die lineare Dosis-
Wirk-Beziehung ohne Schwel-
lenwert dient jedoch immer
noch als theoretische Grund-
lage flr Strahlenschutz-
normen.

Auswirkungen von
Strahlung auf den Embryo
und den Fotus
Zusatzlich zum hohen Nutzen
im medizinischen und wissen-
schaftlichen Bereich kénnen
mit der Radiobiologie auch die
mit einer Strahlungsexposition
in utero verbundenen Risiken
bewertet werden. Sie tragt
uberdies zur Ausarbeitung von
internationalen Empfehlungen
fir die Gesetzgebung zum
Schutz des ungeborenen Kin-
des bei. Die Risiken konnen
hier deterministischer oder
stochastischer Natur sein.
Die deterministischen Effekte
konnen zu Missbildungen durch
Zelltod fiihren. Dieses Missbil-
dungsrisiko dndert sich ent-
sprechend dem Schwanger-
schaftsstadium:
* Prdimplantationsphase: 0 bis
8 Tage nach der Empfangnis.

Wenn alle Zellen geschadigt”

sind, fuhrt dies zu einem
Abbruch der Schwanger-
schaft. Wenn nur wenige
Zellen betroffen sind, er-
moglicht die Teilung der
verbleibenden, von der ioni-

sierenden  Strahlung nicht
geschidigten Zellen eine
Fortsetzung der normalen
embryonalen Entwicklung.

« Organogenesephase: 9 Ta-
ge bis 9 Wochen nach der
Empfangnis. In diesem Stadi-
um ist das Risiko strahlungs-
induzierter ~ Missbildungen
am hochsten. In dieser Phase
entwickeln sich ndmlich die
Organe. Die Zerstorung einer
Zellgruppe kann zum  Ab-
bruch der Bildung von Glied-
massen oder Organen fiih-
ren. Der Schwellenwert fir
das Auftreten dieser Missbil-
dungen betragt je nach Autor
100-200 mSv.

» Fétalphase: 9 Wochen bis 9
Monate nach der Empféng-
nis. Das Risiko flr Missbil-
dungen ist geringer. Den-
noch besteht bei einer
Exposition gegeniiber ioni-
sierender Strahlung in utero
das Risiko von geistigen
Entwicklungsverzogerungen
oder einer Abnahme des In-
telligenzquotienten  durch
mangelhafte Entwicklung des
Gehirns

Dariiber hinaus bestehen Ri-
siken stochastischer (zufal-
liger) Natur, deren Auftritts-
wahrscheinlichkeit  mit  der
Strahlendosis wichst. Die er-
hoéhte Wahrscheinlichkeit ei-
ner Krebsentwicklung zwi-
schen 0 und 15 Jahren soll
gemass Cordoliani und Foch-
renbach (2014) bei einer in
utero aufgetretenen Strahlen-
dosis von 10mGy 0,05% be-
tragen.
Die Durchftihrung von radio-
logischen Untersuchungen bei
schwangeren Frauen wird an-
hand des Nutzen-Risiko-Ver-
hiltnisses fiir Mutter und Kind
bewertet.

Bedeutung der Radiobiolo-
gie fur Fachpersonen fir
medizinisch-technische
Radiologie

Der Strahlenschutz in  der
Schweiz unterliegt verschie-
denen Gesetzen, Verordnungen
und Richtlinien (Beispiel: StSG,
StSV, R-06-06), die von der
Eidgenossenschaft herausge-




fractionnement de la dose. Le
principe réside sur la répara-
tion et la repopulation des cel-
lules saines qui sont plus ra-
pides que pour des cellules
tumorales. Ceci permet de di-
minuer les effets délétéres aux
tissus sains et d'augmenter la
dose totale pour un meilleur
contrdle tumoral. Ces ¢lé-
ments indiquent I'importance
des connaissances pour mieux
envisager les plans de traite-
ment et leurs évolutions po-
tentielles avec le développe-
mentde nouvelles technologies
comme par exemple ['IMRT
(Intensity-Modulated  Radia-
tion Therapy). De plus, des re-
cherches ont montré une va-
riabilité entre individus dans
les effets des rayonnements
sur les tissus normaux apreés

des réflexions sur la perspec-
tive de modifier la thérapie
chez les individus radiosen-
sibles et peut-étre d'intensifier
la thérapie chez ceux plus ré-
sistants.
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geben wurden. Sie bilden ei-
nen gesetzlichen Rahmen und
Richtwerte flr die richtigen
Verfahrensweisen im Beruf der
Fachperson fir medizinisch-
technische Radiologie. Die Be-
stimmungen basieren auf den
kurzfristigen und langfristigen
Auswirkungen von ionisie-
render Strahlung auf Lebewe-
sen und daher auf den For-
schungen im Bereich der
Radiobiologie. Ist man nicht
auf Radiobiologie spezialisiert,
erleichtert daher ein Minimum
an Wissen in diesem Fachge-
biet das Verstdndnis der
Grundlagen des Strahlen-
schutzes und des Gefahren-
managements im Bereich Ra-
diobiologie.

Dies gilt fur alle drei Tatig-
keitsbereiche der Fachperson
fir  medizinisch-technische
Radiologie, namlich die Radio-
diagnostik, die Nuklearmedizin
und die Strahlentherapie. Da-
her zeigen die potenziellen
Gefahren, auch bei geringen
Strahlendosen, oder die unter-
schiedlichen Strahlensensibili-
taten von Gewebetypen und
Individuen die Wichtigkeit der
Beachtung der JOLI- (Justifica-
tion-Optimisation-Limitation)
und ALARA-Prinzipien (As Low
As Reasonably Achievable) und
der Anpassung der Praktiken
an den Patienten auf, insbe-
sondere bei Risikogruppen wie
Kindern, jungen Erwachsenen
und schwangeren  Frauen.
Durch die Kenntnis dieser Be-
griffe erhdlt man Uberdies Ar-
gumente, die auf wissen-
schaftlichen Daten beruhen
und die fUr die Kommunikati-
on mit dem Patienten von ho-
hem Nutzen sind.

Die Radiobiologie ist insbe-
sondere in der Strahlenthera-
pie von Bedeutung. Die For-
schungen in diesem Bereich
haben beispielsweise gezeigt,
dass die Fraktionierung der
Dosis wichtig ist. Das Prinzip
beruht auf der Reparatur und
Repopulation von gesunden
Zellen, die schneller ablguft als
bei den Tumorzellen. Dies er-
moglicht eine Reduktion der
zerstorerischen Auswirkungen

auf gesundes Gewebe und ei-
ne Erhdhung der Gesamtdosis,
damit der Tumor besser unter
Kontrolle gebracht werden
kann. Diese Elemente zeigen
die Bedeutung von Wissen
auf, um Behandlungspldne
und deren potenzielle Weiter-
entwicklung im Zuge der Ent-
wicklung von neuen Techno-
logien wie beispielsweise der
IMRT  (Intensity-Modulated
Radiation Therapy) besser
ausarbeiten zu kénnen. Daru-
ber hinaus haben Forschun-
gen gezeigt, dass bei den Aus-
wirkungen der Strahlung auf
normales Gewebe nach der
Strahlentherapie  zwischen
den Individuen eine Variabili-
tat besteht. Dies ist Anlass fur
Uberlegungen, zukiinftig die
Therapie bei strahlungsemp-
findlichen Individuen anzu-
passen und die Therapie bei
widerstandsfahigen Personen
zu intensivieren.
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