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DOzZYMETRIA BIOLOGICZNA

1.Przeglad poje¢ z dozymetrii

1.1 Promieniowanie jonizujace

Promieniowanie to emitowanie i przenoszenie energii. Promieniowanie jonizujagce ma tak duza
energi¢, ze mozliwe jest oderwanie elektronu z pierwotnie obojetnej materii, przez ktora to
promieniowanie przechodzi, w wyniku czego powstaja swobodne elektrony i dodatnio natadowany
jon. Zjawisko to nazywa si¢ jonizacjg.

Wyréznia si¢ cztery podstawowe rodzaje promieniowania jonizujacego:

e promieniowanie o
e promieniowanie 3
e promieniowanie elektromagnetyczne (y i X)

e promieniowanie neutronowe

Promieniowanie, rozpad o - to proces spontanicznej emisji czastki o (jadra helu 3He) przez nietrwate
jadro atomowe. Zjawisko naturalnie wystepuje w jadrach pierwiastkow o liczbie atomowej Z wigkszej
od 82. Czastki wysylane w takim rozpadzie maja jednakowe energie, sa monoenergetyczne.
Promieniowanie alfa cechuje duza zdolnos$¢ jonizacji materiatu, przez ktory przenika, w wyniku czego
wysylany strumien czastek o szybko traci swoja energig, a zasieg jest bardzo maty, nie przekracza
kilku centymetrow. Z tego wzglgdu promieniowanie o moze by¢ bardzo grozne jedynie przy
bezposrednim skazeniu ciata, w szczegolnosci po przedostaniu si¢ do wngtrza organizmu.

Schemat rozpadu jadra:

72X — 575V + 3He

A - liczba masowa, Z — liczba atomowa, X — pierwiastek emitujacy promieniowanie, Y — pierwiastek
bedacy produktem rozpadu.

a
/
Py
=
¢ ef‘i
e
A= ]

e

Rysunek 1. Rozpad a
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Promieniowanie p — to rodzaj promieniowania jonizujacego, podczas ktdrego z jadra pierwiastka
podczas przemiany jadrowej emitowane sa elektrony lub pozytony (antyczastki elektronu - e*).
Wobec tego rozroznia si¢ dwa rodzaje promieniowania beta: beta plus i beta minus. Emitowane
czastki nie sa monoenergetyczne, lecz tworza widmo ciagle. Zdolno$¢ jonizacji czastek beta jest duzo
mniejsza niz czastek alfa, w zwiazku z czym zasigg czastek w powietrzu jest znacznie wigkszy,
dochodzi do kilkudziesieciu metrow.

Schemat rozpadu jadra:

B~ 4X - AV + e + 7,

n->p+e + v,

Naste¢puje zamiana neutronu w proton oraz emisja elektronu e~ i antyneutrina elektronowego v,.

Bt: 4X > , AV + et + v,

pon+et+ v,

Nastepuje zamiana protonu w neutron oraz emisja pozytonu e i neutrina elektronowego v,.

Rysunek 2. Rozpad B
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Promieniowanie elektromagnetyczne - promieniowanie gamma i rentgenowskie jest
wysokoenergetycznym promieniowaniem fotonowym, ktére nie moze bezposrednio jonizowac
osrodka, przez ktory przechodzi. Oddziatywanie promieniowania elektromagnetycznego z materia
nastgpuje na skutek trzech efektow: efektu fotoelektrycznego, efektu Comptona, efektu tworzenia par
elektron — pozyton. We wszystkich zjawiskach energia najpierw przekazywana jest przez foton
elektronowi, a nastepnie elektron przemieszczajac si¢ traci t¢ energi¢ wywolujac jonizacjg. W procesie
fotoelektrycznym elektron uzyskuje najmniejsza energi¢, dlatego jego zasieg jest bardzo maty, w
zjawisku Comptona i kreacji par energia, jaka otrzymat elektron jest na tyle duza, ze pozwala mu na
przebycie nawet kilku centymetrow. Promieniowanie elektromagnetyczne jest bardzo silnie
przenikliwe, a przy przechodzeniu przez o$rodek ulega jedynie ostabieniu. Pochfanianie
promieniowania, jak zostalo to wspomniane wyzej, polega na przekazywaniu jego energii gtdéwnie
elektronom, dlatego tez im wigcej elektronéw w ostonie — im wigksza liczba atomowa Z pierwiastka, z
ktérego zbudowana jest ostona, tym promieniowanie jest bardziej ostabione.

Schemat przemiany gamma:

49X > X+ vy

X*- jadro pierwiastka w stanie wzbudzonym przechodzac do X - stanu podstawowego emituje y -
kwant gamma.

Jadro w stanie wzbudzonym, tj. energetycznie wyzszym od stanu podstawowego, moze powsta¢ w
wyniku przemian promieniotworczych a i B. Przechodzac do podstawowego stanu energetycznego
emitowany jest kwant gamma.

Promieniowanie rentgenowskie jest promieniowaniem elektromagnetycznym emitowanym wskutek
hamowania elektronu w polu jader atoméw materiatu anody w lampie rentgenowskiej.

Rysunek 3. Rozpad y
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Promieniowanie neutronowe nalezy do promieniowania bardzo przenikliwego wytwarzanego
glownie w reaktorach jadrowych. Sa to czastki obojetne, nie wywotuja wiec bezposredniej jonizacji,
wobec czego majg bardzo duzy zasieg. Jonizacja nastepuje po zderzeniu si¢ neutrondw z protonami.
Neutrony oddaja swoja energi¢ protonom, ktére wywotujg silng jonizacje osrodka. Rozroznia si¢ dwa
rodzaje neutrondow:

e natychmiastowe, powstate w reakcji rozszczepienia ci¢zkich jader pierwiastkow
e opoOznione, powstale z produktéw rozszczepienia

Neutrony moga by¢ bardzo szkodliwe, chronigc si¢ przed nimi stosuje si¢ grube otowiane badz wodne
ostony.

1.2 Instrumenty dozymetryczne

Dozymetria jest dziatem fizyki, ktory obejmuje metody pomiaru i obliczania dawek promieniowania
jonizujacego, takze pomiar aktywnosci zrddet promieniotworczych oraz wplyw promieniowania
jonizujacego na tkanki zywe. Gtownym zadaniem dozymetrii jest ochrona radiologiczna oraz pomiar i
kontrola skazen. W tym celu stosowane sa specjalne urzadzenia zwane dawkomierzami lub tez
dozymetrami.

Przyrzady dozymetryczne majg ogromne znaczenie do okreslenia stopnia zagrozenia wywotanego
promieniowaniem jonizujacym, gdyz s3 jedynym narzedziem wykrywajacym promieniowanie.
Czlowiek nie posiada niestety zmystu, ktory mogtby stwierdzi¢ obecnos¢ szkodliwych dla niego
promieni. Zeby ocenié stopiefn narazenia na promieniowanie jonizujace nalezy przeprowadzi¢ pomiary
rozktadu dawek. Do okreslenia wielkosci dozymetrycznych wykorzystywane sa przyrzady -
dozymetry. Sa to urzadzenia, ktorych dziatanie oparte jest na rdéznych zasadach w zaleznosci od
mierzonej wielko$ci. Mozna wyr6zni¢ trzy podstawowe grupy przyrzadow dozymetrycznych:

e mierniki do pomiaréw dawki
e mierniki do pomiaréw mocy dawki
e mierniki do pomiarow skazen

Kazdy przyrzad dozymetryczny posiada detektor, czyli element przeksztatcajacy promieniowanie na
impulsy elektryczne. W zalezno$ci od rodzaju promieniowania i jego energii stosuje si¢ rozne typy
detektorow.

e detektory gazowe

e komory jonizacyjne

e liczniki proporcjonalne

o liczniki Geigera — Milera
o liczniki scyntylacyjne

o detektory potprzewodnikowe
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Przyrzady dozymetryczne stuza najczgsciej do detekcji konkretnego rodzaju promieniowania. | tak na
przyktad dozymetr rejestrujacy kwanty v nie zarejestruje czastek a z tego wzgledu, ze promieniowanie
a jest mniej przenikliwe niz promieniowanie y. Szybciej traci energie (w procesie jonizacji) w zwiazku
Z tym juz niewielka ostona jest w stanie zatrzymac strumien czastek o, podczas gdy promieniowanie y
jest bardzo przenikliwe, a zatrzymac je moze dopiero gruba warstwa otowiu.

Podziatu przyrzadéw dozymetrycznych mozna dokona¢ na podstawie konstrukcji elektronicznej.
Wyréznia si¢ wtedy:

e przyrzady — wyskalowane urzadzenia

e wskazniki — urzadzenia niewyskalowane lub nieposiadajace uktadu pomiarowego. Stuza do
okreslenia obecnos$ci promieniowania, jego lokalizacji oraz okre$lenia orientacyjnego
nat¢zenia.

Podzialu mozna takze dokona¢ ze wzgledu na mobilnos¢ — stacjonarne, przenosne oraz ze wzgledu na
zasilanie — zasilane z sieci lub za pomocg baterii.

promieniowanie jonizujace

detektor uktad pomiarowy rejestrator

zasilacz

Rysunek 4. Schemat blokowy przyrzadu dozymetrycznego
1.3 WielkoSci dozymetryczne

Nieodlgcznym elementem tematyki promieniowania jadrowego oraz dozymetrii sag wielkosci opisujace
i charakteryzujace wystgpujace tu zjawiska. Dla lepszego zrozumienia zagadnien opisanych ponizej,
przedstawione zostana wybrane wielkosci i jednostki dozymetryczne.

Aktywnos¢ zrédta to 110$¢ rozpaddw w preparacie promieniotworczym w jednostce czasu. Jednostka
aktywnosci promieniotworczej w uktadzie SI jest bekerel [Bq].

1 [Bq] =1 [przersniana]

Inng, pozauktadowg jednostka aktywnosci jest kiur [Ci].

przemian

1[Ci] =3,7- 1010 [2222
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Dawka pochionieta D jest miara pochlonigtego promieniowania na jednostk¢ masy. To energia
tracona przez promieniowanie na jednostke masy osrodka, przez ktéry przechodzi. Wielkos¢ ta
stosowana jest dla kazdego rodzaju promieniowania bez wzgledu na materiat.

_ dE
" dm

Jednostka dawki pochlonietej w uktadzie SI jest grey [Gy].
- J
1[Gyl =1[]

Dawka rownowazna, rownowaznik dawki Hr to dawka pochtonigta w tkance lub narzadzie,
uwzgledniajaca rodzaj 1 energi¢ promieniowania jonizujgcego.

HT = WRD

D — dawka pochlonigta w tkance lub narzadzie

Wr — czynnik wagowy, uwzgledniajacy rodzaj i energie promieniowania

Tabela 1. Wartos$ci wspélczynnikéw wagowych w zalezno$ci od rodzaju promieniowania

Rodzaj promieniowania Wr

Alfa 20

Neutrony termiczne 4,5
Rentgenowskie, gamma, czastki beta 1

Jednostka dawki réwnowaznej jest siwert [Sv].
— J
L[SvI=1 4]

Dawka skuteczna, efektywna E jest dawka, za pomocg ktorej mozna okresli¢ skutki biologiczne
promieniowania. To suma iloczynow dawek rownowaznych Hy dla poszczegoélnych tkanek lub
narzadow i czynnikow wagowych wr danego narzadu lub tkanki.

E = ZHTWT
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Tabela 2. Wartos$ci wspélczynnikéw w tkanek/narzadow

Tkanka lub narzad Wt
Gonady 0,25
Gruczoty piersiowe 0,15
Czerwony szpik kostny 0,12
Phuca 0,12
Powierzchnie kosci 0,03
Skora 0,01

Cale ciato 1.00

Jednostkg dawki skutecznej jest siwert [Sv].

1[sv] =1 [kig]

2.0ddzialywanie promieniowania z tkanka zywa

Promieniowanie jonizujace przechodzac przez osrodek, powoduje jego jonizacje w sposob
bezposredni (promieniowanie a, ) lub posredni (promieniowanie X, y, neutronowe). Szkodliwe
promienie nie oszczgdzaja istot zywych, w tym takze cztowieka, niszczac jego narzady na poziomie
komoérkowym. Zespot komoérek tworzy tkanke, zespot tkanek to narzad, narzady tworza uktad
narzadow, ktore z kolei tworza organizm. Jonizacja w organizmie ludzkim ma niszczycielski wptyw
na tkanki i narzady, prowadzac do przemian metabolicznych tkanek, zmian sktadu chemicznego,
zaburzenia syntezy bialek, a takze przerwan nici DNA, a w ogdlnosci na niesprawne dziatanie catego
organizmu. DNA umiejscowione jest w jadrze komérkowym i odpowiada za najwazniejsze funkcje
komorki, powielanie, kontrole, a co najwazniejsze, zawiera informacj¢ genetyczng danego organizmu.
W wyniku uszkodzenia nici DNA powstawa¢ moga mutacje, czyli zmiany informacji genetycznej.
Czasteczki DNA mogg by¢ uszkadzane bezposrednio przez uszkadzanie komorek lub posrednio przez
oddziatywanie np. z czasteczkami wody, z ktorych w wyniku jonizacji nastgpuje utworzenie wolnych
rodnikow, ktore nastepnie uszkadzaja komorke wchodzac w reakcje z makroczasteczkami
biologicznymi. Skutki dzialania promieniowania jonizujacego na czastki DNA moga mie¢ rézny
charakter, od braku jakiejkolwiek reakcji, przez przejsciowe zmiany morfologiczne, az do $mierci
komorki; w zaleznosci od rodzaju uszkodzen.
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Uszkodzenie

N

Naprawa Brak

N

Bez btedow Z bledami

: L

Brak zmian Zmiana fenotypu — Smieré¢
mutacje

l

Nowotwory

l

Smier¢

Rysunek 5. Schemat mozliwych loséw napromienionej komorki

Wszystkie komorki maja zdolno$ci naprawcze, czuwajagc w ten sposodb nad prawidtowym
stanem materialu genetycznego. Naprawa DNA nie jest jednak procesem przebiegajacym
bezblednie, czesto podczas napraw dochodzi¢ moze do nieodwracalnych zmian komorki,
prowadzac do nowotwordw lub nawet do $mierci komorki. Gdy uszkodzenia w komorce sg
duze nastgpuje automatyczny, zaprogramowany proces niszczenia komorki przez organizm —
apoptoza. Niekiedy jednak uszkodzone albo btgdnie naprawione komorki zdotaja przetrwacé w
organizmie 1 ulec podziatlowi. Nowe komorki stajg si¢ kopiami komorki btednej, ktore po
kolejnych podziatach nabywaja nowe cechy, takie jak zdolno$¢ do samoistnych,
niekontrolowanych podzialow, zanik zjawiska apoptozy. Mechanizm taki prowadzi do zmian
w funkcjonowaniu narzagdow lub co gorsze, do narastania tkanki nowotworowej. Takie skutki
dziatania promieniowania jonizujacego nazywa si¢ skutkami stochastycznymi. Juz nawet
bardzo male dawki promieniowania mogg prowadzi¢ do skutkéw stochastycznych, ktére to
wystepuja z pewnym opoznieniem, nawet wiele lat po napromienieniu. Skutki
deterministyczne z kolei wystepuja zaraz po zdarzeniu radiacyjnym. Moze wowczas wystapié
rumien, oparzenie, zmiany w funkcjonowaniu narzagddéw, choroba popromienna. R6znice w
skutkach stochastycznych 1 deterministycznych polegaja na =zaleznosci dawki od
czestotliwosci wystgpienia skutkow oraz na ostro$ci objawdéw. W przypadku skutkow
deterministycznych po przekroczeniu dawki progowej nastgpuje gwattowny wzrost skutkow.
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Wykres 1. Zalezno$¢ skutkéw deterministycznych od dawki

Efekty deterministyczne

progowa zalezno$¢ od dawki
Crgstos¢ efektu [%] 4 stopien ostrosci zalezny od dawki

100%-

0%;

v

dawka [Gy]

Ostros¢ skutkow deterministycznych ro$nie wraz ze wzrostem dawki promieniowania.
Czesto$¢ wystepowania skutkdw stochastycznych zwieksza si¢ wraz z dawka
promieniowania, ale ostro$¢ skutku pozostaje taka sama — nowotwor albo si¢ rozwinie, albo
nie.

Wykres 2. Zalezno$¢ skutkow stochastycznych od dawki

Efekty stochastyczne

bezprogowa zalezno$¢ od dawki

Crestosé efektu [%] A stopien ostro$ci niezalezny od dawki

0%

v

dawka [Gy]

Skutki oddzialywania promieniowania jonizujacego na czlowieka zaleza nie tylko od
wielkosci dawki, ale takze od czasu ekspozycji oraz indywidualnej wrazliwosci. Efekt
napromienienia zalezy nastgpnie od tego czy dawke otrzymal caly organizm czy tylko
okreslona jego czes¢.

10
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3.0chrona przed promieniowaniem

Jak juz wiadomo skutki narazenia na promieniowanie jonizujagce moga w réznym stopniu
niebezpieczne, od lekkich poparzen, az do $mierci organizmu. Wobec tego, gdy tylko mamy
kontakt ze zrodtami emitujagcymi promieniowanie nalezy si¢ przed nimi chroni¢ w mozliwie
najbardziej efektywny sposob. Efekty popromienne zalezna sa nie tylko od dawki
promieniowania, ale takze od czasu ekspozycji, czyli od czasu, przez ktory narazenia
organizmu na promieniowanie, od odleglosci od Zrddta oraz od rodzaju oston. Nieodtgczng
zasadg w ochronie radiologicznej jest jednak zasada ALARA.

Zasada ALARA (As Low As Reasonably Achievable), ktora moéwi o optymalizacji ochrony.
W przypadku ekspozycji na promieniowanie, z wylgczeniem promieniowania w celach
terapeutycznych, wartosci dawek, liczba narazonych o0s6b, prawdopodobienstwo

napromienienia, kontakt ze Zrodtem promieniotworczym powinny by¢ tak mate, jak to jest
tylko mozliwe.

Ochrona przez odleglo$¢ to jedna z najwazniejszych zasad ochrony przed promieniowaniem
jonizujacym. Wynika z faktu, ze dawka akumulowana w organizmie jest odwrotnie
proporcjonalna do kwadratu odlegtosci od zrodta. Wobec tego majac do czynienia nawet ze
stabymi Zrodtami nie nalezy ich dotykac, a jesli wymagane jest przeniesienie izotopu, nalezy

w tym celu postugiwac si¢ szczypcami.

Ochrona przez ostony. W zaleznos$ci od rodzaju promieniowania, z jakim mamy do czynienia
do jego ostabienia, czy tez zatrzymania stosuje si¢ oslony zbudowane z ré6znych materiatow.
Najtatwiej jest si¢ chroni¢ przed promieniowaniem o, poniewaz ma ono duzg zdolno$¢ do
jonizacji w powietrzu, tracac przy tym znaczaco swoja energie. Juz kilkunastocentymetrowa
warstwa powietrza, kartka papieru, czy powierzchnia skory jest w stanie catkowicie
zatrzyma¢ czastki alfa. Jednak po przedostaniu si¢ do organizmu czltowieka wraz z
powietrzem, albo z pozywieniem mogg one by¢ bardzo niebezpieczne dla zdrowia.

W celu ochrony przed promieniowaniem [} stosuje si¢ ostony zbudowane z materiatow o
malej liczbie atomowej Z. Oczywiscie ci¢zkie materialy takze powstrzymatyby ten rodzaj
promieniowania, jednak podczas oddzialywania elektronéw z ostong powstaje rentgenowskie
promieniowanie hamowania, ktore jest proporcjonalne do Z?. Powszechnie stosowane ostony
dla tego promieniowania wykonane sg ze szkla organicznego (pleksi) badZ aluminium (liczba
atomowa Za~=13, podczas gdy np. dla otowiu Zpp,=82, wida¢ wigc znaczng rdznice w
kwadratach obu liczb masowych).

11
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Promieniowanie elektromagnetyczne ze wzgledu na matg zdolno$¢ jonizacyjng jest
promieniowaniem daleko zasieggowym. Pochtanianie promieniowania polega na
przekazywaniu jego energii gtownie elektronom, zatem im wiecej jest ich w ostonie, im
wicksza liczba atomowa Z, tym efektywniejsze jest ostabienie.

W celu ochrony przed neutronami stosuje si¢ materialy, ktorych jadra pochtaniaja neutrony.
Szczegolnie przydatny w tym celu okazuje si¢ by¢ kadm (Cd). Czgsto wykonuje si¢ odmiany
betonu zawierajace sole baru (Ba), tzw. baryto-beton. Oston¢ przed promieniowaniem
neutronowym stanowi takze woda lub parafina.

Rysunek 6. Rodzaje oston dla promieniowania jonizujacego

Ochrona przez mozliwie najkrotszy czas narazenia na promieniowanie to takze bardzo wazna
zasada, poniewaz nawet przy malych dawkach promieniowania im dluzszy jest czas
ekspozycji, tym powazniejsze moga by¢ skutki napromienienia.

Ochrong przed promieniowaniem mozna podsumowac¢ w trzech zdaniach:
e Im dalej od Zrodta, tym bezpiecznie;.
e Im lepsze ostony, tym bezpiecznie;.

e Im krotszy czas napromienienia, tym bezpieczniej.
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4.Metody dozymetryczne

4.1 Wykaz metod dozymetrycznych

Jak juz zostato wspomniane cztowiek nie posiada zmystu, za pomoca ktérego moglby wykry¢
obecnos$¢ promieniowania jonizujacego. W zwigzku z tym nie potrafi takze stwierdzi¢, czy
zostal napromieniony oraz jakg dawka. Moze to jedynie podejrzewac na podstawie skutkow
popromiennych. Istnieje szereg metod pozwalajacych na precyzyjne okreslenie wielkosci
dawki pochlonigtej w ciele oraz potwierdzenie lub tez zaprzeczenie czy napromienienie miato
w ogole miejsce. Wyrdznia si¢ nastepujace metody:

e termoluminescencyjne
o fotograficzne

e kalorymetryczne

e jonizacyjne

e chemiczne

o Dbiologiczne

Metoda termoluminescencyjna wykorzystuje zdolnosci niektorych substancji do gromadzenia i
pézniejszego oddawania energii promieniowania Swietlnego. Tlo$¢ wydzielonego $wiatla jest
proporcjonalna do pochtonigtego promieniowania jonizujacego.

Metoda fotograficzna polega na detekcji promieniowania na kliszy fotograficznej i pomiarze jej
zaczernienia.

Metoda kalorymetryczna wykorzystuje bezposredni pomiar ilosci energii termicznej wydzielonej na
skutek napromienienia badanej substancji.

Metoda jonizacyjna wykorzystuje pomiar liczby jonéw wytworzonych na skutek oddziatywania
promieniowania z materia.

Metoda chemiczna polegajaca na pomiarze szybko$ci reakcji chemicznych inicjowanych przez
promieniowanie jonizujace.

Metoda biologiczna wykorzystujaca markery biologiczne, np. uszkodzone tkanki lub komoérki do
wyznaczenia wielko$ci pochtonigtej dawki. Swoistym markerem sg takze uszkodzone chromosomy,
wowczas mowi si¢ o metodzie cytogenetycznej.

Markery biologiczne to swego rodzaju mierniki umozliwiajace ocen¢ zagrozenia cztowieka zwigzang
z obecno$cia szkodliwych czynnikéw w srodowisku. Biomarkerem moze by¢ analiza tkanek lub
komorek cztowieka, majgca na celu wykrycie obecnosci szkodliwych substancji lub skutkéw ich
dziatania na organizm.
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4.2 Specyfika dozymetrii cytogenetycznej, istota metody

Metoda biologiczna nie mierzy skazenia ani nat¢zenia promieniowania, a tylko skutki biologiczne,
jakie wywotuje promieniowanie jonizujgce na organizmy zywe. Najczesciej wykorzystuje si¢ zmiany
w materiale genetycznym limfocytow krwi obwodowej, a Scislej mowiac analizuje si¢ chromosomy.
Woéwcezas metoda zaweza sie do tak zwanej dozymetrii cytogenetyczne;.

Cytogenetyka jest dzialem genetyki, ktory zajmuje si¢ badaniem chromosomoéw, zaréwno ich
ksztaltem jak i liczba.

Metoda cytogenetycznej rekonstrukcji dawki Stosowana jest gtownie, gdy czlowiek ma
przypuszczenia, ze mogl zosta¢ napromieniony (zabiegi medyczne, narazenie zawodowe). Dawka
promieniowania nie jest znana, w zwiagzku z czym nie mozna wykluczy¢ zadnych z mozliwych
niepozadanych skutkow, ktore moga si¢ ujawni¢ z pewnym opdznieniem. Porownujac je ze skutkami
od znanych dawek (modelowe krzywe kalibracyjne ,dawka — skutek™) istnieje mozliwosé
wyznaczenia wielkosci dawki, na jaka zostat narazony dany osobnik. Krzywa ,,dawka — skutek” moze
przybiera¢ rézne ksztalty w zaleznosci od rodzaju promieniowania, co zostanie przedstawione w
dalszej czegsci opracowania. Krzywe otrzymuje si¢ napromieniajac limfocyty pobrane od 0sob
kontrolnych réznymi wielkosciami dawki i badajac efekty tego napromienienia — uszkodzenia
cytogenetyczne. Osobami kontrolnymi sg zarowno kobiety jak i mg¢zezyzni, bedacy w réznym wieku,
w celu wzigcia pod uwage wszelkich mozliwych czynnikow indywidualnych do standaryzacji
wynikow, takich jak pte¢, wiek oraz osobnicza promieniowrazliwos$¢ limfocytow. Nastepnie stwierdza
si¢ zgodnos¢ skutkow w przypadku napromienia in vitro (poza organizmem) i in vivo (w organizmie),
co przedstawi si¢ w postaci wykresu, jako zalezno$¢ efektu dziatania promieniowania do otrzymanej
dawki promieniowania jonizujacego. Dziatanie to jest mozliwe dzigki podobienstwu poziomu zmian
struktur chromosomdw po napromienieniu w organizmie i poza nim.

Powstaje jednak pytanie, dlaczego w dozymetrii cytogenetycznej analizuje si¢ wlasnie limfocyty?
Ot6z jak wiadomo limfocyty sa sktadnikiem krwi, sg wigc tatwo dostepne. Mozna je bez problemu
pobraé, przechowywac, przetransportowac, do badania wystarcza niewielka ilo$¢ — juz nawet 5ml. Jak
si¢ okazuje sg one tatwe w hodowli, ktora jest nicodtacznym elementem weryfikacji narazenia osoby
na promieniowanie w metodzie cytogenetycznej i nie powoduje dodatkowych zniszczen badanego
materiatu. Poniewaz aby oszacowa¢ czesto$¢ wystgpowania uszkodzonych chromosomow we Krwi
0soby napromienionej, nalezy doprowadzi¢ do pierwszego popromiennego podziatu komoérkowego,
kiedy to chromosomy stajg si¢ maksymalnie zageszczone i najlatwiej jest je oglada¢ pod
mikroskopem. Limfocyty kraza po catym ciele, wobec tego nawet, gdy napromienieniu ulegnie tylko
niewielka czg$¢ ciata nadal istnieje mozliwo§¢ wykonania dozymetrii biologicznej. Dozymetria
biologiczna pozwala na uzyskanie informacji o wysoko$ci dawki pochloni¢tej na podstawie analizy
poziomu popromiennych uszkodzen w napromienionych komoérkach, czyli na podstawie skutkow
dzialania promieniowania. W tym celu najczgsdciej bada si¢ czestos¢ uszkodzen cytogenetycznych -
aberracji chromosomowych lub mikrojader - w limfocytach krwi obwodowej napromienionej osoby.

Do metod cytogenetycznych naleza:

Chromosomy dicentryczne

Mikrojadra

Translokacje

Przedwczesna kondensacja chromosomow (PCC)
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4.3 Metody cytogenetyczne

Aberracje chromosomowe to nicodwracalne i trwate zmiany w liczbie lub strukturze chromosomow,
do ktorych moze dochodzi¢ spontanicznie, ale najczgsciej jest to zwigzane z czynnikami mutagennymi
jak np. promieniowanie jonizujace, ultrafioletowe, czy wysoka temperatura. Innymi stowy, aberracje
to mutacje chromosomowe.
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Rysunek 7. Zdjecie dicentryka

Przykladem aberracji powstatych pod wptywem promieniowania jonizujacego sa dicentryki —
chromosomy posiadajagce dwa centromery zamiast jednego, powstate pod wpltywem wymiany i
polaczenia si¢ uszkodzonego materiatu chromosomowego pomigdzy dwoma peknietymi
chromosomami. Uszkodzenia pojawiaja si¢ zaraz po napromienieniu i sa utrzymywane do czasu
pierwszej mitozy — podziatu komorkowego, a czgstos¢ ich wystgpowania jest proporcjonalna do
pochtonietej dawki. Spontaniczne dicentryki powstajg rzadko — $rednio 1 dicentryk na 1000 komorek,
liczba ta wzrasta wraz z wielkoScig pochtonigtej dawki. Po napromienieniu dawka 0,1 Gy wystepuje
okoto 6 dicentrykow na 1000 komoérek. Metodg analizy chromosomoéw dicentrycznych stosuje sie gdy
dawka, na jaka narazony byl cztowiek wynosita od 0,1 do 5-6 Gy. Powyzej tego zakresu podziat
komorek jest hamowany, metoda staje sie wiec bezuzyteczna dla dawek wyzszych. Dicentryki naleza
do tak zwanych aberracji niestabilnych. Zniszczenia w komoérce moga prowadzi¢ do jej samoistnej
$mierci jeszcze przed podzialem, a w miejsce usunigtych komorek tworzone sa ze szpiku kostnego
miode limfocyty. Liczba komoérek z chromosomami dicentrycznymi maleje wige wyktadniczo z
czasem.

N = Nye~t/to

Gdzie Np — poczatkowa liczba komorek z dicentrykami, ty — polowiczny czas zycia komorek z
dicentrykami.

To ocenia si¢ na ok. 130 dni (zakres 95-220 dni). Dicentryki sa wiec dobrym wskaznikiem dawek, ale
tylko niezbyt odlegtych w czasie, poniewaz ich poziom maleje ekspotencjalnie z poétokresem.
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W celu stwierdzenia wystepowania aberracji chromosomowych w napromienionych limfocytach krwi
obwodowej nalezy stymulowaé ich dzielenie i hodowaé je do czasu pierwszego podziatu
komoérkowego po napromienieniu. Wtedy, jak zostalo juz wspomniane, chromosomy sa maksymalnie
zageszczone 1 uwidocznione pod mikroskopem $wietlnym. Dzielace si¢ komorki trzeba nastepnie
utrwali¢ i nanie$¢ na szkietka mikroskopowe w celu ich przeanalizowania. Zeby chromosomy byly
lepiej widoczne pod mikroskopem, szkietka z naniesionym materiatem do badania zabarwia si¢
barwnikiem Giemsy. Poszczegolne etapy postgpowania Omowione zostang w rozdziale 6.

Mikrojadra

Rysunek 8. Zdjecie mikrojader

Innym przyktadem mutacji wystepujacych na poziomie molekularnym s mikrojadra. Nie sa one

jednak charakterystyczne tylko dla promieniowania jonizujacego, gdyz na ich ilos¢ wplywaja takze
czynniki chemiczne oraz wiek. Powstaja, gdy chromosom lub jego fragment nie zostaje wcielony do
jadra komorki podczas mitozy. Widoczne sg jako owalne lub okraglte obiekty w poblizu jadra
komorkowego w okresie kiedy komorka nie dzieli si¢ - interfaza. Ich obecno$¢ swiadczy o
istniejacych wczesniej aberracjach chromosomowych. Analizy mikrojader dokonuje si¢ podobnie jak
dicentrykow w komorkach, ktére od napromienienia podzielity si¢ tylko raz. Istnieje wigksza
mozliwos$¢, ze tylko niewielka czg$¢ zostata usunigta z komorki. Mikrojadra nie sg tak czule na
promieniowanie jak dicentryki. Minimalny poziom detekcji dawki wynosi 0,3 Gy. Czgstosc¢
wystepowania mikrojader jest proporcjonalna do dawki promieniowania.

Etapy powstawania mikrojader.
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Rysunek 9. Kolejne etapy powstawania mikrojader
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Translokacje chromosomowe takze nalezag do aberracji wywotanych przez promieniowanie
jonizujace. Na ich wystgpowanie majg takze wptyw takie czynniki, jak palenie papierosow, picie
alkoholu, kawy, zazywanie lekow, czy tez wiek. Powyzej 50 roku zycia obserwuje si¢ podwyzszong
czesto$¢ translokacji. Ten typ aberracji zalicza si¢ do tak zwanych aberracji stabilnych, ktore moga
przetrwaé wiele pokolen komérkowych, poniewaz sa przekazywane do komoérek potomnych podczas
podziatow komorki. Dlatego tez ich poziom jest wzglednie staly w czasie i dokladna ocena dawki
mozliwa jest nawet kilka lat po napromienieniu. W odréznieniu od dicentrykéw translokacji nie da si¢
wykry¢ po zabarwieniu badanego materialu barwnikiem Giemsy, poniewaz nie wystepuja w nich
wyrazne roznice strukturalne. Wykrycie tego typu aberracji mozliwe jest dzigki metodzie
fluorescencyjnej hybrydyzacji in situ (FISH), ktora wizualizuje specyficzne sekwencje DNA za
pomocg sond molekularnych. Badanym obszarem moze by¢ caty chromosom lub obszar chromatyny
w poblizu centromeréw poszczegdlnych chromosoméw. Do detekcji miejsca hybrydyzacji stosowane
sa fluorochromy emitujace $wiatto o okreslonej dlugosci fali. Mozna dokonaé wizualizacji kilku
sekwencji DNA przy uzyciu mikroskopu fluoroscencyjnego, stosujac fluorochromy emitujace rézne
dlugosci fali. Technika znana jest takze pod nazwa malowanie chromosomoéow. Dzigki temu
translokacje pomigdzy chromosomami pomalowanymi na r6ézne kolory staja si¢ tatwo rozpoznawalne.
Czestos¢ wystepowania spontanicznych translokacji wynosi od 4 do 12 na 1000 komorek, a zakres
mierzonych dawek wynosi od 0,5 do 5 Gy.

Hybrydyzacja kwasow nukleinowych — zjawisko spontanicznego taczenia si¢ komplementarnych nici
kwasow nukleinowych.

Rysunek 10. Chromosomy czlowieka poddane metodzie FISH

Roznicg w strukturze chromosomow migdzy dicentrykami a translokacjami wyjasnia ponizszy

rysunek.
" H‘_m‘“mr " l l

translokacja

dwa pekniecia
chromoesomowe

fragment
acentryCInY

dicentryk
Rysunek 11. Schemat wyjasniajacy réznice miedzy dicentrykiem a translokacja
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Przedwczesna kondensacjia chromosoméw ma przewage nad analiza czestosci wystgpowania
chromosoméw dicentrycznych w limfocytach krwi obwodowej, gdy dawka, jaka zostat napromieniony
cztowiek, przekracza 5-6 Gy. W wyniku pochtoniecia tak duzej dawki cze$¢ komorek moze
przechodzi¢ z fazy G2 do apoptozy — obumieraé, limfocyty napromienione tak duza dawka traca
zdolno$¢ do ,,wejscia” w mitoze (w ktorej chromosomy sa najlepiej widoczne) lub wejscie to jest
opdznione ze wzgledu na blokade cyklu komoérkowego i naprawe uszkodzonego DNA. Metoda
chromosoméw dicentrycznych nie bytaby w tym przypadku wiarygodna metoda, za$ przedwczesna
kondensacja chromosoméw w zasadzie nie ma ograniczenia jes$li chodzi o dawke promieniowania.
PCC polega na analizie czgstos$ci uszkodzen chromosomow w innych fazach cyklu podziatowego,
kiedy chromosomy nie sg jeszcze w mitozie, co uzyskuje si¢ powodujac skondensowanie chromatyny,
uwidaczniajagc w ten sposob chromosomy. Kondensacji chromatyny mozna dokona¢ w komoérce w
kazdej fazie oprocz S, gdzie uzyskiwany jest nienadajacy si¢ do analizy obraz ,,sproszkowanych”
chromosoméw, w skutek majacej w tej fazie miejsce replikacji DNA. Nastepnie bada si¢ czestos$¢
nadmiarowych fragmentow acentrycznych — fragmentéw PCC, ktora jest proporcjonalna do dawki
promieniowania. Mozna potaczy¢é metode PCC z metodg FISH, uzyskujac wowczas oprocz
mozliwosci zliczenia fragmentéw acentrycznych takze liczbe wymian i oceng udziatu poszczegdlnych
chromosoméw w ich powstawaniu. Analizujac material czasem ciezko jest stwierdzi¢ co jest
fragmentem PCC, poniewaz kondensacja moze mie¢ miejsce w roznych fazach cyklu, podczas ktorych
widoczne sg pojedyncze chromatydy — faza G1, podwojne — faza G2, ,,sproszkowane” — faza S. W
metodzie stosowane jest pojecie ,,pozornych fragmentéw acentrycznych”, ktore zdaja sie byc
odtaczone od chromosomédw, podczas gdy w rzeczywistosci fragment taczacy moze by¢ tak cienki, ze
niemal niezauwazalny — stabo skondensowany.

1

Rysunek 12. Budowa chromosomu po PCC

Jesli krotki fragment znajduje si¢ w tej samej osi co rozpatrywany chromosom lub w jego poblizu,
uznaje si¢, ze taczy je fragment, ktory jest stabo skondensowany, niewidoczny. Te krotkie dodatkowe
fragmenty okresla si¢ jako pozorne, nie wynikaja one z uszkodzenia DNA spowodowanego
napromienieniem. Jesli z kolei fragment acentryczny znajduje si¢ w oddaleniu, prawdopodobienstwo,
ze Taczy je nieskondensowana ,,linia” jest znikome, fragment uznaje si¢ za acentryczny.

Schemat, ktory wyjasnia kryteria kwalifikowania pozornych i rzeczywistych fragmentow PCC.
Prostokaty A — chromosomy nieuszkodzone. B i C to chromosomy z fragmentami acentrycznymi
lezgcymi w osi chromosomu macierzystego (B) lub w jego bezposrednim sgsiedztwie (C), potaczone

niewidocznym tacznikiem. D to chromosomy z oddalonym prawdziwym fragmentem acentrycznym,
powstatym wskutek uszkodzenia nici DNA przez promieniowanie jonizujace.

A
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Rysunek 13. Schemat wyjasniajacy klasyfikacje fragmentéw acentrycznych
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4.3.1 Cykl podzialowy komoérki

Ponizej przedstawione zostana poszczegdlne fazy cyklu komoérkowego w celu lepszego zrozumienia
zmian zachodzacych w komorce z udziatem chromosomoéw, o ktorych byta mowa powyze;j.

Cykl komérkowy ————\| FazaGl
Telofaza W fazie Gi, czyli w tzw. okresie

popodzialowym nastgpuje intensywna
Anafaza synteza  bialek  komorkowych,  co
Faza S umozliwia wzrost jadra i cytoplazmy

— MITOZA
Metafaza Q komorki potomne;.

W fazie G, w tzw. okresie

Profaza Faza G2 : czyli .
/ \ przedpodzialowym (przygotowujacym do
podziatu) nastepuje  synteza  biatek

) niezbednych do wytworzenia wrzeciona
Rysunek 14. Kolejne fazy cyklu komérkowego edny

Faza S jest to okres intensywnej syntezy kwasu deoksyrybonukleinowego (replikacja DNA) oraz
biatek, ktore sg sktadnikami chromosomow. Jest to niezbedne w $wietle zblizajacego sie podzialu
komoérkowego.

Gl +S + G2 =INTERFAZA

Interfaza — najdtuzsza faza zycia komorki. Jest etapem, w ktorym komorka przygotowuje si¢ do
podziatu mitotycznego lub mejotycznego.

Mitoza — proces podzialu posredniego jadra komorkowego, ktoremu towarzyszy precyzyjne
rozdzielenie chromosoméw do dwoch komorek potomnych. W jego wyniku powstaja komorki, ktore
dysponujg materiatem genetycznie identycznym z komorkg macierzysta.

Apoptoza — naturalny proces zaprogramowanej $mierci komorki w organizmie wielokomorkowym.
Dzieki temu mechanizmowi z organizmu usuwane sg stare, zuzyte lub uszkodzone komoérki. Komorki
nowotworowe dzielg si¢ w sposob niekontrolowany, poniewaz ,,wylaczyly” tryb autodestrukcji.

Chromosomy najlepiej widoczne sg podczas wlasciwego podziatu komoérkowego - mitoza, kiedy to sa

maksymalnie zaggszczone. Chromatyna jest to wioknista substancja wystgpujaca w jadrze

komorkowym, zbudowana z DNA i biatek, bedaca w stadium migdzypodziatowym jadra. Stanowi

glowny sktadnik chromosoméw. Struktura oraz liczba chromosomoéw jest charakterystyczna danemu

gatunkowi. U cztowieka wystepuje 46 chromosomow, 22 pary chromosomow somatycznych i 1 para
N chromosomoéw ptciowych.

Chromosom — forma organizacji materiatu genetycznego wewnatrz

komorki.

1 - chromatyda

2 - centromer - miejsce zlaczenia dwoch chromatyd

3 - ramig krotkie

4- ramig dtugie

0,2-20pm

Rysunek 15. Chromosom
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5. Stanowisko Cytogenetycznej Rekonstrukcji Dawek w CLOR

Instytutem, ktory zajmuje si¢ m.in. dozymetrig biologiczng jest Centralne Laboratorium Ochrony
Radiologicznej w Warszawie. CLOR to ponad 50-letni instytut badawczy, ktorego dziatalnos¢
nastawiona jest na ochrong¢ przed skutkami promieniowania jonizujacego spoteczenstwa i osdb
narazonych zawodowo.

Wspdtpraca naukowa :

Komisja Wspdlnoty Europejskiej

Instytut Pierwiastkow Transuranowych ITU, JRC, Unia Europejska

Miedzynarodowa Agencja Energii Atomowej, MAEA, Wieden, Austria

Komisja Helsinska (HELSINKI COMMISSION, BALTIC MARINE ENVIRONMENTAL
PROTECTION COMMMISSION, HELCOM MORS

o  Wspolpraca w dziedzinie pomiarow radonu i jego produktow rozpadu: National Radiation
Protection Institute, Development & Rn Standardization, Czechy; State Metrological Center
for Radon, National Authority for NBC Protection, Czechy.

W instytucie znajduje si¢ Stanowisko Cytogenetycznej Rekonstrukcji Dawki, do ktérego zadan nalezy
»wyznaczanie dawki pochtonigtej w ciele czlowieka narazonego na dzialanie
promieniowania jonizujacego na podstawie oceny czestoSci wystepowania
chromosoméw dicentrycznych w limfocytach krwi obwodowej jako swoistego,
biologicznego markera dawki przy napromienieniu zewnetrznym.”

W grudniu 2010 r. Stanowisko Cytogenetycznej Rekonstrukcji Dawek, jako
pierwsze w Polsce uzyskato akredytacje Polskiego Centrum Akredytacji (PCA)
dla metody cytogenetycznej oceny dawki pochlonietej od promieniowania gamma
®Co i promieniowania rentgenowskiego o energii 122keV, dla zakresu
pomiarowego od 0,25Gy do 4 Gy. W przypadku narazenia na dawki. Osoba
wykonujaca biologiczng ocene dawki:

Rysunek 16. Stanowisko Dr Maria Kowalska

Cytogenetycznej

Regirggukqu Dawek »,W ocenie dawki pochlonigtej powyzsza cytogenetyczna metoda dozymetrii
w

biologicznej stanowi cenne uzupehienie eksperymentalnych i teoretycznych metod
fizycznych. Stosuje si¢ ja géwnie w przypadku zdarzen radiacyjnych z udzialem
osoOb, ktore nie posiadaty dawkomierza osobistego, albo gdy ulegt on uszkodzeniu badz skazeniu
substancjami promieniotworczymi, a w miejscu zdarzenia nie byly prowadzone kontrolne pomiary
radiometryczne.

Wskazaniami do biologicznej weryfikacji fizycznych pomiarow dawki sg tez: znaczne, nieuzasadnione
przekroczenia dawek granicznych oraz praca w warunkach zmiennych po6l promieniowania lub
przewleklego, wewnetrznego i zewngtrznego narazenia radiacyjnego.”

Wiecej informacji dotyczacych placowki oraz zakresu wykonywanych dziatan znajduje si¢ na stronie
internetowej: http://www.clor.waw.pl
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6. Etapy wyznaczania dawki

Etapy procedury wyznaczenia dawki pochtonictej w ciele cztowicka na podstawie czgstosci
wystepowania dicentrykow w limfocytach krwi obwodowej mozna przedstawi¢ wedtug nastepujacego
schematu.

Pobranie Sml krwi obwodowej z zyty na zgieciu tokciowym

l

Hodowla limfocytow

l

Hamowanie za pomoca kolcemidu dalszych podziatow

l

Utrwalanie podzielonych komorek

l

Przygotowanie preparatow mikroskopowych

l

Analiza dicentrycznych aberracji chromosomowych

l

wyznaczenie dawki na podstawie obserwowanej czestosci dicentrykow i
wspotczynnikow odpowiedniej zaleznosci dawka-skutek

Rysunek 17. Kolejne etapy wyznaczania dawki metoda
cytogenetycznej dozymetrii biologicznej

W celu wyznaczenia dawki pochtonigtej w ciele czlowieka narazonego na dziatanie promieniowania
jonizujacego na podstawie oceny czgstosci wystepowania chromosoméw dicentrycznych w
limfocytach krwi obwodowej nalezy wykona¢ nastgpujace czynnosci:

e Pobranie krwi

Krew obwodowa nalezy pobra¢ z zyly w zgieciu tokciowym za pomoca strzykawki z heparyng litowa
jako antykoagulantem. Pobrana krew trzymana jest w temperaturze 37°C do czasu rozpoczecia
napromieniania.
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e Hodowla limfocytow

Do 0,5 ml pelnej krwi dodaje si¢ ciepta pozywke z dodatkiem mitogenu-fitohemaglutyniny,
stymulujac hodowle. Inkubuje si¢ ja do czasu pierwszej popromiennej mitozy w temperaturze 37°C i
w atmosferze nasyconej 5% CO,. W celu zahamowania podziatdow komorkowych do hodowli
dodawany jest kolcemid. Hodowla moze trwaé¢ od 24 do 72 godzin. W celu opracowania krzywej
wzorcowej lub cytogenetycznej rekonstrukcji dawki, komorki najczesciej utrwala sie po 48 Iub 52
godzinach hodowli.

o Utrwalanie limfocytow

Pierwszym etapem jest oddzielenie pozywki od komorek przez wirowanie 15 minut przy 900-1000
obrotach/minute. Nastgpnie odciggany jest nasacz zostawiajac ok.0,5 ml roztworu. W dalszej czeSci
ostroznie mieszajac, dodaje si¢ do osadu po kropli 5 ml 0,075 M roztworu KCL o temperaturze 37°C .
Teraz 20 minutowa inkubacja w 37°C, a nastgpie 15 minutowe wirowanie przy 900 -1000
obrotach/minute. Ponownie odciggany jest nadsacz i dodany 5% kwas octowy. Inkubowanie,
wirowanie, odcigganie nadsaczu. Ostroznie mieszajac dodaje si¢ do osadu po kropli zmieszanego w
stosunku 1:3 lodowatego kwasu octowego i metanolu (5 ml mieszaniny) o temperaturze pokojowe;j.
Czynno$¢ ta powtarzana jest 3 (lub wigcej) razy, w zaleznosci od uzyskanego osadu.

e Przygotowanie preparatow mikroskopowych

Nalezy natozy¢ réwnomiernie po ok. 40 pl otrzymanej zawiesiny komodrkowej na szkietka
podstawowe. W celu uzyskania dobrego rozdzielenia chromosomow i matej zawartosci cytoplazmy
mozna:

- nakropi¢ na suche szkietko zawiesing komorek z wysoko$ci 1cm

- nanie$¢ na suche szkietko roztwor 50% kwasu octowego 1 dotykajac koncowka pipety powierzchni
szkietka natozy¢ zawiesing komorek

-nakropi¢ na wilgotne szkietko zawiesing komorke z wysokosci 1em i pozostawi¢ w 37°C w  tazni
wodnej

-nakropi¢ z wysokosci 1 cm 3 x 12 pul zawiesiny komorek na suche szkietko, przenie$¢ je na
metalowa tacke i umiescic je na 40 sek w fazni wodnej o temperaturze 50-C .

Uzyskane preparaty suszone sg przez 24 godziny w temperaturze pokojowej, a PO wysuszeniu
chromosomy wybarwi si¢ 5-10% roztworem barwnikiem Giemsy.

e Analiza dicentrycznych aberracji chromosomowych

Jednolicie wybarwione chromosomy analizuje si¢ w $wietle widzialnym za pomoca mikroskopu
optycznego. Poszukiwanie chromosomoéw dicentrycznych rozpoczyna si¢ od znalezienia komorki,
ktéra znajduje si¢ w stadium metafazy, nastepnie zmienia si¢ obiektyw o powigkszeniu x10 na
obiektyw o powigkszeniu x100 i liczy chromosomy w komorce. Jezeli komoérka posiada nie mniej niz
46 chromosomoéw mozna przystgpi¢ do szukania dicentrykow. Chromosom klasyfikowany jest jako
dicentryk, jezeli posiada dwa centromery oraz towarzyszacy fragment acentryczny. Chromosom z
trzema centromerami i dwoma towarzyszacymi fragmentami acentrycznymi jest traktowany, jako
ekwiwalent dwoch dicentrykow.

o Wyznaczenie dawki na podstawie obserwowanej czestosci dicentrykow i wspotczynnikow
odpowiedniej zaleznosci dawka-skutek

Postgpowanie wyjasnione w rozdziale 7.
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7. Dodatek

Ponizej zawarte sa przyklady postepowania przy wyznaczaniu Krzywej wzorcowej
dawka-skutek dla mieszanego promieniowania n+y oraz wyznaczania dawek oparte na
faktycznych pomiarach czesto$ci wystepowania dicentrycznych aberracji chromosomowych.

W opracowaniu przedstawione zostang rowniez wyniki analizy cyklu komoérkowego, apoptozy oraz
czestosci mikrojader w kontrolnych i napromienionych komorkach, ktore zostaly uzyskane w czasie
odbywania wakacyjnej praktyki studenckiej w CLOR.

7.1 Charakterystyka aparatury pomiarowej

Od momentu pobrania krwi az do przeanalizowania jej pod mikroskopem uptywa kilkadziesiat godzin,
a kazdy etap wymaga uzycia odpowiednich urzadzen. Krew pobierana jest za pomoca strzykawki,
dzielona i przelewana do sterylnych mikroprobowek i transportowana do Swierku, gdzie w Reaktorze
Maria zostaje napromieniona w kanale 8 odpowiednimi dawkami. Po napromienieniu krew jest
przechowywana w specjalnym inkubatorze w temperaturze 37-C. Wszelkie dziatania wykonuje si¢
pod wyciagiem w celu jak najlepszej ochrony osoby przeprowadzajacej badanie. Po dodaniu pozywki
czy innych odczynnikow nastgpuje ich wymieszanie z krwiag w wiré6wce laboratoryjnej, a nastepnie
nadmiar zawiesiny jest odciggany. Gdy materialu znajduje si¢ juz na szkietkach umieszcza si¢ je w
wysokiej temperaturze w tazni wodnej w celu odparowania utrwalaczy. Ostatecznie wykorzystuje si¢
mikroskop do analizy czgstosci dicentrykow.

Reaktor Maria w_Swierku: jedyny dzialajacy polski reaktor jadrowy wysokiej mocy o mocy
cieplnej 30 MW. Nosi imi¢ Marii Sktodowskiej-Curie. Jego budowe rozpoczeto w czerweu 1970 r., a
uruchomiony zostat w grudniu 1974r. Reaktor ten dostarcza gléwnie neutrony termiczne wraz z
towarzyszacymi im fotonami gamma. W trakcie propagacji w materiale biologicznym neutrony
termiczne oddziatuja z atomami, co skutkuje powstaniem promieniowania Trozproszonego,
sktadajacego sie w wickszosci z promieniowania gamma.

Aby wykorzysta¢ mieszane promieniowanie n+y do zbadania zalezno$ci miedzy dawka pochtonigta
a czestoscig wystepowania chromosomow dicentrycznych w napromienionych in vitro limfocytach
krwi obwodowej nalezy przeprowadzi¢ jego charakterystyke, czyli okresli¢ gesto$¢ jonizacji w funkcji
dtugosci toru w probcee krwi, z uwzglednieniem oddzialywania réznych sktadowych wigzki. Sktadowe
te maja nieco odmienny przebieg absorpcji energii w materiale biologicznym, co musi zostaé
uwzglednione przy okreslaniu mocy dawki pochtonietej i czasu ekspozycji probek krwi.

Charakterystyka kanalu 8: Reaktor MARIA posiada siedem kanatow poziomych. Do
napromieniania probek krwi najdogodniejszy jest kanal H-8, gdyz jest tatwo dostepny, pewny co do
sterowania, a ponadto posiada procedury bezpiecznego uzytkowania. Kanal nalezy do
Srodowiskowego Laboratorium Neutronografii.

Uzyskane dane stuza do obliczenia sktadowych dawki pochtonigtej w 1,5 ml probkach krwi, oraz
dawki od przewidywanego promieniowania rozproszonego w celu opracowania krzywej wzorcowej.
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Inkubator Green Line firmy Assab Kebo Biomed ( Szwecja) - urzadzenie do hodowli komorek w
temperaturze 37°C i atmosferze sktadajacej si¢ w 5% z CO, i 95% z powietrza atmosferycznego.

Komora laminarna bio-hazard firmy assab kebo — biomed pb bs 7258 — urzadzenie do bezpiecznej
pracy z materiatem biologicznym.

Wirowka laboratoryjna mpw-221 firmy mpw-med. instruments — uzywana w celu separacji osadu
komorkowego ( max 3500 obr/min, max przyspieszenie 5200 xg).

Vortex — uzywany do mieszania komoérek z roztworami stosowanymi przy przygotowaniu
preparatow mikroskopowych.

Laznia wodna — uzywana do odparowania utrwalacza przy przygotowywaniu preparatow
mikroskopowych (50°C).

Mikroskopy optyczne: Eclipse E-2000 firmy Nikon i Primo Star firmy Zeiss.

Rysunek 18. Schemat mikroskopu optycznego Nikon Eclipse
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7.2 Opracowanie uzyskanych wynikow

W tabeli znajduja si¢ wyniki analizy W réznych fazach cyklu komorkowego oraz apoptozy w
komorkach kontrolnych i napromienionych dwiema dawkami promieniowania n+y.

Tabela 3. Uzyskane wyniki analizy komérek w réznych fazach cyklu komoérkowego

DAWKA LB. Iy I, M A

[GY] PRZEANALIZOWANYCH
KOMOREK

0 1357 823 47 475 12

- 61% 3% 35% 1%

0,9 770 563 16 179 12

- - 73% 2% 23% 2%

2 1461 911 57 456 37

- - 62% 4% 31% 3%

I, - interfaza pierwsza

I, - interfaza druga
M- mitoza
A-apoptoza

W tabeli oprocz liczby uzyskanych komorek w danej fazie, przedstawiona jest procentowa liczba tych

komoérek w stosunku do wszystkich przeanalizowanych dla okreslonej dawki.
procentowego udzialu poszczegoélnych

rodzajéw komorek jest

charakterystyki biologicznej skutecznosci promieniowania n+y.

Test mikrojader

Analiza preparatow mikroskopowych data nastepujace wyniki:

Tabela 4. Uzyskane wyniki analizowanych preparatéw z mikrojgdrami

Znajomos¢

potrzebna do poszerzenia

K1 K2 K2+M K3 K4 WSZYSTKIE
1288 465 69 44 17 1814
71% 26% 4% 2% 1% -

K1 - komorki 1-jadrzaste
K2 - komorki 2-jadrzaste
K3 - komorki 3-jgdrzaste
K4 - komorki 4-jadrzaste

K2+M — komorki 2-jadrzaste z mikrojgdrami

Czgsto$¢ mikrojader liczona w liczbie otrzymanych komoérek dwujadrzastych.

Tabela 5. Czestos¢ wystepowania mikrojader

K2 WSzYSTKIE K2 K2+M K2 +1M K2 +2M K2 + 3M
534 465 69 54 6 1
- 87% 13% 10% 1% 0,02%

K2 wszystkie — wszystkie komorki 2-jadrzaste
K2 — komorki 2-jadrzaste bez mikrojader

K2 + m — komorki 2-jadrzaste z mikrojagdrami
K2 + 1M — komorki 2-jadrzaste z 1 mikrojgdrem
K2 + 2M — komorki 2-jadrzaste z 2 mikrojadrami
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Test mikrojader stosowany jest do:
e oceny stopnia uszkodzen chromosoméw na poziomie pojedynczej komorki
e oceny wplywu $rodowiskowych i genetycznych czynnikoéw, oraz stylu zycia na stabilno$¢
genetyczna
Polega na okresleniu czestosci wystgpowania w komorce mikrojader, im wigcej mikrojader tym
wiecej uszkodzen.

7.3 Zastosowanie programu CABAS do wyznaczenia krzywej wzorcowej
dawka - skutek

Program CABAS (Chromosal Aberration Calculation Software) to ogolnodostepny, darmowy program
do wyznaczania krzywych kalibracyjnych w dozymetrii aberracji chromosomowych. Umozliwia
dopasowanie ilosci uzyskanych aberracji do konkretnej wielkosci dawki za pomocag odpowiednich
rébwnan, przez maksimum prawdopodobienstwa i testowanie doktadnosci dopasowania. Za jego
pomocg mozna obliczy¢ wielkos¢ dawki oraz niepewnos$ci, wykorzystujac czgstos¢ wystepowania
aberracji, sprawdzi¢, czy napromienione zostato cale ciato, czy jedynie jego cze$¢, oszacowac liczbe
komorek niezbednych do wykrycia danej dawki promieniowania, obliczenie dawki w przypadku
frakcjonowania lub przewlektej ekspozycji na promieniowanie.

" CABAS

Chromosomal
ABerration
cAlculation
Software

Rysunek 19.CABAS

Krzywa dawka-skutek wyznacza si¢ na podstawie przeanalizowanych komoérek i uzyskanych
aberracji. Krzywa ta wyraza si¢ wzorem:

aberrations/cell = aD? + bD + ¢

Program przelicza wprowadzone wielkosci i rysuje wykres zalezno$ci liczby aberracji
chromosomowych od dawki promieniowania, gdzie D oznacza dawkg a, b, ¢ to wspotczynniki
rownania.

Po wprowadzeniu otrzymanych danych do programu, wylicza on wspoétczynniki a, b, ¢ oraz rysuje
wykres. Analiza napromienienia zrodtem Co 60.

¢ =0,0010 +/- 0,0004
b =0,0119 +/- 0,0027
a =0,0557 +/- 0,0016
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Tabela przedstawia liczbe przeanalizowanych komoérek napromienionych okreslong dawkg oraz liczbe

znalezionych dicentrykow.

Tabela 6. Wyniki do wyznaczenia krzywej wzorcowej dla CO 60

DosE [GY] ABERRATIONS CELLS
0 6 6000
0,25 48 6000
0,5 122 6000
0,75 247 6000
1 265 4200
2 789 3000
3 1006 1800
4 1069 1200

Wykres oraz rzut na panel programu CABAS przedstawiajg takie same krzywe dawka — skutek.

Wykres 3. Krzywa wzorcowa dla Co 60

Aberrations per cell

- | [x]
e | B | & | i ceadan| PBE MeeLL | o | or |
Krzywa wzorcowa dla Co R
aberrations/cell = aD Azwn.c,lmywa wzoreowaidle Codd Abenations observed: |0
60 where D is the dose 0D|;SE[GY] " Cells scored: '0—‘
:: n:nnausamnmz ?'75 i:; jgsg LJ
1 a-oosErarsazs  |° - P e |
Fit coefficients / Plot graph | |4 1069 1200 | o e
0,5 aberrationsicell=aD*2+bD+c e T
0 | ‘
2 H i Esimateddose G} 10
0 1 2 3 4 5 g : : sxLCL Gy 10
Dose [Gy] of 1 s ; 5 ~ sxucLen 0
Rysunek 20. Rzut na panel programu CABAS
Analiza napromienienia promieniowaniem rentgenowskim o energii 122keV.
DosE [GY] ABERRATIONS CELLS
0 6 6000
0,25 102 6000
0,5 183 6000
0,75 375 6000
1 416 4200
2 975 3000
3 1222 1800
4 1393 1200
Wykres 4. Krzywa wzorcowa dla promieniowania X
Program oblicza wspotczynniki a, b, ¢ potrzebne
do narysowania wykresu. Krzywa wzorcowa dla X o energii
¢=0,0011+/-0,0004 _ 122keV
b=0,0348+/-0,0033 8,5
a=0,0635+/-0,0019 21
(%)
o5
0
2 0 1 2 3 4 5
<
Dose [Gy]
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7.3.1 Obliczenie dawki pochlonietej w przypadku ekspozycji calego ciala

Za pomocg CABAS mozna obliczy¢ dawke, jaka moglo zosta¢ napromienione cale ciato.
Obliczanie dawki na cate ciato od promieniowania gamma Ir192:

Zaobserwowane aberracje: 7
Przeanalizowane komorki: 1400

c= 0,0010 +/-0,0004
b= 0,0119 +/-0,0027
a= 0,0557 +/-0,0016

aberrations/cell = aD2+bD+c

Przyblizona dawka na cate ciato obliczona przez CABAS wynosi: 0,18 [Gy]

&l CABAS - Chromosomal ABerrations cAlculation Software

File Report Help

=2 | i Clear data | PBE MCELL GF OR ]

Fit coefficients Aberration data
IOinczanie dawki na cate ciato ‘Abenations observed: |7
where D is the dose Dose[Gy] [AberrationsICells |

Cells scored: IMUU
c=|0.0010 =

Count
b=0.0119 ’ —]

a= |0,0557 Aberrations per cell 10'0050

Fit coefficients / Plot graph

aberrations/cell = aD“2+bD+c,

[

95% LCL of aberrations: il

95% UCL of aberrations: |1 4,423

aberrationsicell=aD*2+bD+c

-
.

aberrations per cell

a5y UCL Gy 103156

Rysunek 21. Widok panelu CABAS
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7.3.2 Obliczenie dawki pochlonietej w przypadku ekspozycji czesci ciala

Za pomoca CABAS mozliwe jest rowniez obliczenie dawki, jaka mogla zosta¢ napromieniona czes$¢
ciafa.
Obliczanie dawki na czgs$¢ ciata (krzywa wzorcowa dla promieniowania X):

Zaobserwowane aberracje: 86
Przeanalizowane komorki: 1000

¢ = 0,0011 +/- (0,0004)
b =0,0348 +/- (0,0033)
a= 0,0635 +/-(0,0019)
aberrations/cell = aD2+bD+c

Przyblizona dawka na cate ciato obliczona przez CABAS wynosi: 0,91 [Gy]

Tabela 7.
LICZBA ABERRACIJI L1CZBA KOMOREK
0 932
1 56
2 9
3 1
4 1
5 1

Procent napromienionej czgsci ciata wynosi 34,95% . Dawka na tg cz¢$¢ wynosi 2,5Gy.

ABAS - Chromosomal ABerrations cAlculation Software
B Close | 13 Minimized l i Clear | 1] View reportl
PBE - partial body exposure

Statistics of the observed distribution

Class|Number of cellsl

0 932 Sum of aberations: |38

L a8 Mean aberrations per cell: 0,080

; ? D - [T Aberrant cells, |58

4 1 Nor-abenant cells: 1952

5 1 Count

6 0 Dispersion index: |1 5667

7 ] u - value: |1 2.7404

8 0 Distribution is Poissonian:  |No

?l] g Dose to whole body: 09143 Gy

Results

10 exposed fraction:

Partial body dose: 12'5142 Gy
bady exposed: 3435
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Obliczanie dawki na czg$¢ ciata ( krzywa wzorcowa dla promieniowania X):

Zaobserwowane aberracje: 39
Przeanalizowane komorki: 200

¢ = 0,0011 +/- 0,0004
b =0,0348 +/-0,0033
a= 0,0635 +/-0,0019
aberrations/cell = aD2+bD+c

Przyblizona dawka na cate ciato obliczona przez CABAS wynosi: 1,49 [Gy]

Tabela 8.
LICZBA ABERRACIJI LICZBA KOMOREK
0 176
1 17
2 3
3 3
7 1

Procent napromienionej czgsci ciata wynosi 47,9% . dawka na ta cz¢$¢ wynosi 3,8Gy.

CABAS - Chromosomal ABerrations cAlculation Software

i Close I @Minimized l w Clear | \/iew reportl
PBE - partial body exposure

Statistics of the observed distribution

Class|Number of cellsI
0 176 Sum of aberrations: !39
; ;7 Mean aberrations per cell: !0'1 350
5 ! 7 I
3 3 = Abenant cells; |24
4 0 Non-aberrant cells: 178
5 0
6 0 Dispersion index: 12'5099
7 1 u - value: h 52577
8 0 Distribution is Poissonian: ’N°
9 0
10 0 Dose to whole body: h A348 Gy

Results

Yield to exposed fraction: 1.060

atial body dose: | 5-5187 Gy
t of body exposed: |47-31 %

Pe

Rysunek 23. Widok panelu CABAS
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7.4 Weryfikacja wskazan dawkomierza indywidualnego

Program CABAS pozwala dokona¢ weryfikacji wskazan dawkomierza by okresli¢ czy napromieniona
zostata cze$¢ ciata, czy cale cialo, a moze dozymetr, wykorzystujac w tym celu rozktad Poissona
zmiennej losowej. Jesli wystepuje rozktad Poissona $wiadczy to o napromienieniu calego ciata, w
przeciwnym razie napromieniona jest jego czgsc..

Przyktady napromienienia, po ktorym wskazania dawkomierza dawaty niepokojace wyniki, a nie bylo
pewnosci czy napromienieniu ulegt cztowiek, czy sam dawkomierz.

Statistics of the observed distribution

Sum of aberations: |39
Mean aberrations per cell: 0.1350
Abenant cells: 124
Non-aberant cells: 176

Dispersion index: 2,503

Distribution is Poissonian:

1.4348 Gy
e —

Dose to whole body:

Rysunek 24. Widok panelu CABAS

W ochronie radiologicznej zdarzaja si¢ przypadki watpliwosci, co do wskazan dozymetrow
personalnych. W sytuacji, gdy przeprowadzona dozymetria biologiczna wykazuje obecnos¢ 0
dicentrykoéw nalezy si¢ odwota¢ do statystyki Poissona w celu rozstrzygnigcia, czy napromieniona
zostata osoba, czy dawkomierz.

Tabela 9.

Obserwowano: 0 dicentrykow w 1000 komérek
Dawka Oczekiwano: 1 dicentryk/ 1000 komorek dla dawki 0 Gy
68 dicentrykow/1000 komorek dla dawki 1 Gy

(Y=0,001+0,0119D+0,0557D?)

Wzor na obliczanie prawdopodobienstwa dla rozktadu Poissona :
P(k)=Yk e-Y/Kk! ,

gdzie k=0,1,2,3... to ilo$¢ dicentrykéw/1000 komorek,

Y — $rednia ilo$¢ dicentrykow/komorke

0 Gy k=0 Y=1
P=e-1=0,368
1Gy k=0 Y=68

P=e-68=2,937E-30

P(0Gy)/P(1 Gy)=1,252E+29
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Tabela 10.

Dawka Obserwowano: 0 dicentrykow w 1000 komorek
Oczekiwano: 1 dicentryk/ 1000 komoérek dla dawki 0 Gy

25 dicentrykow/1000 komoérek dla dawki 4,02 Gy na
rece

(YY=0,001+0,0119D+0,0557D2)

Wzér na obliczanie prawdopodobienstwa dla rozktadu Poissona :
P(k)=Yk e-Y/Kk! ,

gdzie k =0,1,2,3... to iloé¢ dicentrykow/1000 komorek,

Y — $rednia ilo$¢ dicentrykow/komorke

0Gy k=0  Y=1

P=e-1=0,368

4,02 Gy k=0 Y=25
narece P=e-25 =1,389E-11

P(0 Gy)/P(4, 2 Gy)= 1,764E+10

Z poroéwnania obu prawdopodobienstw w tabeli 9 i10 wynika, Ze napromienienie dawkomierza jest
bardziej prawdopodobne od napromienienia pracownika.

Tabela 11.

Dawka Obserwowano: 2 dicentrykow w 1000 komorek
Oczekiwano: 1 dicentryk/ 1000 komoérek dla dawki 0 Gy
2,7 dicentrykow/1000 komorek dla dawki
0,047 Gy na cata ciato

(Y=0,001+0,0119D+0,0557D2)

Wzér na obliczanie prawdopodobiefstwa dla rozkladu Poissona :
P(k)=Yk e-Y/k!,

gdzie k=0,1,2,3... to ilo§¢ dicentrykow/1000 komorek,

Y — $rednia ilo$¢ dicentrykow/komorke

0 Gy k=2 Y=1

P=e-1=0,184

0,047 Gy k=2 Y=2,7 P=e-2,7=0,245

P(0Gy)/P(0,047Gy) = 1
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W ostatnim przypadku — tabela 11, nie ma pewnosci, co do jednoznacznego okreslenia napromienienia
dawkomierza, a nie pracownika, P =~ 1. Wowczas w CLOR stosuje si¢ parametr statystyczny,
nazywany progiem decyzji Dy.

Prog decyzji (Dy) oznacza czgstos¢ wystepowania chromosomow dicentrycznych, przy ktorej lub
powyzej ktorej uznaje sie¢, ze roznica pomigdzy czestoscig wystgpowania dicentrykow w badanej
probee (Y), a czestoscig wystepowania dicentrykow w odpowiedniej probee $lepej (Yo) jest istotna
przy przyjetym prawdopodobienstwie a bledu pierwszego rodzaju w wysokosci 0, 05.
Y-Yo>Dy
Probka $lepa to nienapromieniona probka limfocytéw krwi obwodowej, ktora jest catkowicie
identyczna z probka, ktora jest poddana analizie.

Btad pierwszego rodzaju (fatszywie dodatni) okresla prawdopodobienstwo btednego wnioskowania w
przypadku odrzucenie hipotezy, ktora jest prawdziwa.

Dla badanej probki warto$¢ progu decyzji oblicza si¢ ze wzoru:
Do = kyq [Yo(1/ne+1/n) 1Y% = 1,645 [Yo(1/n,+1/n) 12

Yo to czgstos¢ wystepowania chromosomoéw dicentrycznych w probcee $lepej, ktora wynosi 1/1000 =
0,001 dic/kom

No — liczba komorek uzytych do wyznaczenia Y,
n - liczba komoérek uzytych do wyznaczenia czgstosci wystepowania dicentrykow w badanej probee.
Wartos¢ progu decyzji dla badanej prébki:

D,=0,002dic/kom

Réznica migdzy czestoscig wystepowania dicentrykow w badanej probce i odpowiedniej probece
Slepej:
Y-Y,=0,002-0,001=0,001dic/kom

Raéznica miedzy czestoscig wystepowania dicentrykéw w badanej probcee i odpowiedniej probee Slepej
jest mniejsza od wartos$ci progu decyzji dla tej probki:

Y-Y0<Do

Oznacza to, ze dany wynik netto nie stanowi statystycznie znaczacej réznicy w stosunku do tta
dicentrykéw w limfocytach osoby poddanej analizie cytogenetycznej. Na tej podstawie mozna przyjac
z prawdopodobienstwem btedu pierwszego rodzaju 0=0,05, Ze zarejestrowana dawka jest wynikiem
przypadkowego napromienienia dawkomierza. Poprawnos$¢ takiej oceny zalezy od réznicy pomiedzy
rzeczywistym ttem osoby poddanej pomiarowi, ktorego nie znamy, a ttem tej osoby ocenianym na
podstawie odpowiedniej probki slepej.
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8. Podsumowanie

Skutkiem dziatania promieniowania jonizujacego na czlowieka sg rdéznego rodzaju zmiany w
komorkach i tkankach organizmu. Zmiany, ktore cechuje trwalo$¢, swoisto$¢ na promieniowanie i
proporcjonalno$¢ do ilosci energii pochtonigtej w jednostce masy ciala czlowieka narazonego na
dziatanie promieniowania, moga stanowi¢ biologiczne markery ekspozycji i dawki pochlonigte;j.
Najdoktadniejszym biomarkerem dawki jest czesto$¢ wystepowania chromosomoéw dicentrycznych w
limfocytach krwi obwodowej osoby narazone;.

W celu cytogenetycznej rekonstrukcji dawki pobrane limfocyty krwi obwodowej stymuluje si¢ do
dzielenia w hodowli, utrwala w czasie pierwszego popromiennego podziatu komérkowego, nanosi na
szkietka mikroskopowe, barwi barwnikiem Giemsy i analizuje w stadium metafazy, kiedy szczegoty
morfologii chromosomow sg najbardziej widoczne. Doktadna ocena dawki wymaga przeanalizowania
1000 komérek metafazowych lub znalezienia 100 dicentrykow. Obserwowana czesto$¢ wystepowania
dicentrykow jest nastepnie przeliczana na dawke pochtonieta za pomoca wspdtczynnikow liczbowych
odpowiedniej krzywej wzorcowej, wzordw matematycznych i programu komputerowego
Chromosomal Aberration Calculation Software (CABAS).

Przy narazeniu na dawki mniejsze od 1 Gy ocena dawki jest tym mniej doktadna, im wigcej czasu
uptyneto migdzy napromienieniem a pobraniem probki krwi. Dzieje si¢ tak dlatego, ze stare limfocyty
sg usuwane z organizmu i zastgpowane przez mtode komorki ze szpiku kostnego, ktore dicentrykdw
nie zawieraja. Dicentryki naleza do tzw. niestabilnych aberracji chromosomowych, gdyz obecnos¢
dwoch centromerow utrudnia rozdzielenie sie¢ chromatyd chromosomu i ich przemieszanie do nowo
powstajacych jader komoérek potomnych. Skutkiem ubytku informacji genetycznej jest $mierc
komorek potomnych, a to powoduje, ze w uktadzie krwiotworczym komorki zawierajace dicentryki z
czasem znikaja z populacji komorek dzielacych sie. We krwi obwodowej liczba komorek
zawierajacych dicentryki maleje wyktadniczo z czasem (N=Nge-"™). Polowiczny czas zycia
limfocytow z dicentrykami (T) ocenia si¢ na ok. 130 dni. Dla cytogenetycznej dozymetrii biologicznej
0znacza to, ze czesto$¢ wystepowania chromosomow dicentrycznych w limfocytach krwi obwodowej
jest biomarkerem dawek niezbyt odleglych w czasie i materiat do oceny dawki powinien by¢
pobierany nie pozniej niz 6 miesiecy po narazeniu. W przeciwnym wypadku wynik oceny dawki moze
by¢ obarczony duzym marginesem niepewnosci w zwigzku z duzym, osobniczym zréznicowaniem
potowicznego czasu zycia limfocytow z dicentrykami i jego zalezno$cia od chwilowego
zapotrzebowania organizmu na komorki uktadu odpornosciowego.
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