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Souhrn

V sowasné dob se biodozimetrie stala rychle se rozvijejicim eboradiobiologie. Vyznam tohoto oboru
vzristd zejména s jadernymi ambicemi Iranu a Korejiad@vé demokratické republiky a s nestabilni situaci
v Pakistanu, kde vifpad vitezstvi Talibanu by toto radikalni hnuti ziskalo pé&nsky jaderny arzenal, a
podle slov svychidci, by jej nevahalo pouZzit. Biodozimetrie sétpkovychto rozsahlych uZziti jadernych
zbrani stava dezitym prostedkem hodnoticim rozsah udalosti a tim umpéim optimalizaci intervence
integrovaného zachranného systému a predikci niasledalosti.

Tento text je fehledem zakladnich biodozimetrickych pogtupivanych §i 7eSeni radianich udéalosti.
Hodnocen je vyznam klinické odgdivorganismu v obdobi prodromalni faze akutni ndraauzéeni a la-
boratorni cytologické a cytogenetické vy8at periferni krve. Text je dogim 0 nové poznatky z oblasti mole-
kularni biodozimetrie. bBraz je kladen zejména na prakticky aspekt metod.

Kli éova slova:lonizujici z&eni; Biodozimetrie.

Biodosimetric Methods

Summary

Biodosimetry has recently become a quickly devetppubject of radiobiology. Its significance hagie
increasing regarding nuclear ambitions of Iran ab@mocratic People’'s Republic of Korea and instable
situation in Pakistan, where, if the Taliban wittse radical movement will be in the possessionakig®an
nuclear arsenal and, according to its leaders, wilit hesitate to use it. In the situation of nucle@apon
use, biodosimetry serves as a tool for accidenéssaent which enables optimization of emergencyuees
system responses and prediction of consequences.

The text is an overview of basic biodosimetric apphes used in radiation casualty management. The
significance of clinical diagnosis based on theeassent of symptoms in prodromal phase of acuia-rad
tion sickness and cytological and cytogeneticalkugp of peripheral blood is discussed. The texdup-
plemented with new knowledge in the field of mddechiodosimetry. Emphasis is especially placed on
practical aspects.

Key words: lonising radiation; Biodosimetry.

Uvod pro efektivni klasifikaciftideéni rarénych, I&bu ra-
diatniho poSkozeni, tak jako préstlek ke zmir-
Biodozimetrie se na gatku 21. stoleti stala in-  néni paniky mezi dastniky nehod, ki€ nebyli ve
tenzivre se rozvijejicim oborem radiobiologie. Tato skut&nosti ionizujicimu z&eni exponovani (19, 43).
veédni disciplina se zabyva retrospektivnim odhadem  VyuZiti biodozimetrie v pibéhu katastrofickych
absorbované davky ionizujicihoreai pomoci kvan- udalosti je vS8ak omezeriasovymi a technickymi
tifikace postradignich znén organismu, @&jiz na moZznostmi jednotlivych metod.
celkové, buacné nebo molekularni drovni. V sou-
¢asné dob se biodozimetrie zabyva zejména vyz-

kumem novych ukazatielionizujiciho zéeni a vy- Diagnostické postupy
vinem rychlych, vykonnych, spolehlivych a snadno
pouZzivatelnych metod vhodnych i pro polni pod- NejvyznamgjSim postupem, ktery pini kritéria

minky. Ri udalostech jako jsou rozsahlé radiolo- rychlého a technicky nen&meeho biodozimetric-
gické incidenty (Gtok Spinavou bombou, jaderny kého nastroje, je zhodnoceni klinické odgudiv
utok) je dostupnost takovychto metod kriticka, jak organismu oz&ného jedince pomoci ot ana-
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mnézy a zakladniho fyzikalniho vygeni. Klinic-
k& odpo¥d organismu souvisi s rozvojem akutni
nemoci z ozéeni. Akutni nemoc z o¥éni probiha
ve ¢tyfech fazich — prodromalni, latentni, manifest-
ni, uzdraveni/smrt (viz tab. 1).
K provedeni rychlé diagnézy stupmemoci
Z ozd&eni jsou vyhodnocovany symptomy prodro-
malniho stadia akutni nemoci z é2di. Symptomy
prodromdlniho stadia jsou spojeny s rozvojem ne-
specifické odpogdi organismu. Rychlost, intenzita
a doba trvani symptairprodromalni faze je Geén

zatel miry radiéniho poSkozeni v fibéhu 1. dne po
oz&eni (17) (viz tab. 2).

Prodromalni symptomy jsou vhodné zejména
pro odhad celétové expozice vysokym davkam
(> 6-8 Gy), kdy je jejich intenzita pame vyso-
k& a vyskytuji se mnoltetrs. Vysoka intenzita a
mnohdetny vyskyt symptotin (nag. kombinace
opakovaného zvraceni,ipmua, bolesti hlavy a zvy-
Sené teploty) vytv klinicky obraz velmi charakte-
risticky pro ozéeni, tudiz lépe odliSitelny od sym-
ptomi jiné etiologie. A oz&eni davkou 1-4 Gy ne-
vykazuje cast oz&enych jeding zadné vySe jme-
nované piznaky, fitom skupina vystavena davce
na absorbované davce a je uzivana jako hruby uka-2-4 Gy je ohroZena 0-50% letalitou. Davky 0-1 Gy
neni mozné timto Zisobem detekovat.

Tabulka 1
Faze akutni nemoci z ozéeni
Faze prodromalni latentni manifestni uzdraveni/smrt
nechutenstvi mfe,kce .
krvaceni
nausea prijem
Symptomy zvorgcenl bez symptoraa dehydratace
prajem < .
neurologické symptomy Sokovy stav
neurologické symptomy

Citovano z Final report of dose estimation for thritims of JCO akcident a modifikovano (17).

Tabulka 2
Symptomy prodromalni faze akutni nemoci z oz&eni
Davka 1-2 Gy 2-4 Gy 4-6 Gy 6-8 Gy > 8 Gy

zvraceni po2h 1-2h dolh do 30 min do 10 min
(nastup)
(procento 10-50 70-90 100 100 100
postizenych)
prijem - - mirny tézky tézky
(nastup) - - 3-8h 1-3h dolh
(procento - <10 >10 100
postizenych)
bolesti hlavy nepatrné lehké stredni tézké tézké
(nastup) - - 4-24 h 3-4h 1-2h
(procento - - 50 80 8090
postizenych)
védomi neovlivngno neovlivnino neovlivngno muzZe byt alterovanp bezwdomi

(>50 Gy)
(procento - - - - 100
postizenych)
télesna teplota neovlivnéna zvySena horetka vysoka horéka vysoka horéka
(nastup) <1lh <1lh
(procento - 1-3h 1-2h 100 100
postizenych) - 10-80 80-100
Letalita (%0)* 0 0-50 20-70 50-100 100

Citovano z Final report of dose estimation for thrséims of JCO akcident a modifikovano (17).

Davky jsou uvadny pro gama-z#&ni véase expozice. Procenta jsodmpérnou hodnotou fd neposkytnuti 1&by.
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Spol&né s nizkou senzitivitou tohoto biodozi-
metrického postupu je dalSim praktickym limitem
nizka specificita sledovanych indikatoa zn&né
interindividualni rozdily v odpasdi exponovanych
jedinai. Nejvyznamgjsim faktorem, ktery zkreslu-
je tridéni astniki radiani nehody, je psychicky
stres. Stresova reakcdibe nap. vyvolat gastroin-
testinalni symptomy, které mohou imitovatzma-
ky nemoci z oz&ni. Vyhodnoceni prodromalnich
syptomi akutni nemoci z ozéni je tedy dostate
né pro rychlé a orientai tsidéni rarénych na Ro-
lich 1, 2 a 3, avSak z hlediska nizké senzitivity a
specificity klinického nalezu je metoda nevhodna
k individualnimu hodnoceni miry ohni a pro sta-
noveni dalSiho terapeutického postupu. Proto je ne-
zbytné zapojit laboratorni biodozimetrické postupy,
jakymi jsou cytologické, cytogenetické a v blizké
budoucnosti i molekularni metody.

Cytologické metody jsou nejpouzivg@imi me-
todami hodnoticimi rozvoj, prognozu éirinost te-
rapie nemoci z ozéni. Metody vychazeji z denniho
monitorovani zrén krevniho obrazu. Ret element
periferni krve je udrzovan v dynamické rovnovaze,
ktera je uena rychlosti fisunu a odsunu bek. Fy-
ziologicky obrat granulocyteini 120 x 18/den, ery-
trocyti 200 x 14/ den a trombocyit 150 x 18/den
(16). lonizujici z&eni vede k naruSeni této dynamic-
ké rovnovahy posSkozenim kmenovych &k pre-
kurzoni jednotlivych linii hematopoézy. Neumann
a spol. (30) uiili prah citlivosti pluripotentnich he-
matopoetickych kmenovych békolem 0,9 Gy.

V piipadt ireverzibilniho poSkozeni kostnfed
n¢ ionizujicim zd&enim se krevni hodnoty neutro-
filnich granulocyt zvySuji nebo &stavaji v norm
po dobu 4 dni (14), coZ je nasledovano poklesem
s pol@&asem 6-7 hodin (14, 18). &&eini vzestup
je dan vyplavovanim fyziologické rezervy granulo-
cyti z kostni dens v reakci na stimulacigkterymi
mediétory a hormony, jako jsou riédgad gluko-
kortikoidy, jejichZz koncentracetpstresové reakci
organismu vaista (18). Rychly je i tbytek lymfo-
cyta, ktery je dan jak jejich citlivosti k ionizujici-
mu z&eni (50), tak patofyziologickou odp#di orga-
nismu, kdy biiky prestupuji z krevniho a@hu do

tkani a lymfatického systému (3, 18). Trombocyty
a erytrocyty v pipadt selhani funkce kostnitens
mizi z okthu bthem 10 dni, resp. 120 dni (14, 18).
Na zaklad analyz radiénich nehod Szepesi a
spol. (45) rozdlili zmeény paitu burgk v krevnim
ob¢hu podle jejich kinetiky do 6 kategorii (tab. 3).
Reverzibilni poskozeni 1.-IV. kategorie a ire-
verzibilni, avSak l&telné poSkozeni V. kategorie,
mohou byt rozpoznany 5.—6. den po iezra (45).
Pokud k hodnoceni krevniho obraztiddme také
aspiraty kostni gbrg, mize byt klasifikace stano-
vena jiz 3. den po o¥éni (45). Terminalni posko-
zeni bez Sance nagiiti (VI. kategorie) mize byt
diagnostikovano 24 hodin po deai (45)).

Z terapeutického hlediska jaildzité ugit hra-
nici mezi reverzibilnim a ireverzibilnim poskoze-
nim. Pokud 4.—6. den po cellmvém ozdéeni hod-
noty granulocyi klesaji (pod 300 x ff), posty
lymfocytt jsou nizké Bhem 1. dne po oéni (pod
1 x 10/l) a nadale ubyvaji (pod 1 x ¥Dbhem
4. az 6. dne po o¥éni) a destky pokrauji ve
strmém sestupu podle kinetik odpovidajicich selha-
ni funkce kostni frg, je nutné zvazovat transplan-
taci kmenovych butk (15). Pokud se vSak 5.—6.
den objevuji v krvi nititelné hodnoty granulocit
(300-500 x 18), Ize pedpokladat, e obdrzena
davka nebyla bdl dostaténa k zastaveni produkce
krevnich bugk, nebo doslo k nehomogennimu oza-
feni acast derg obdrzela davky niZzsi nez zbylé
¢asti systému (15, 31). Pak je mozné zah4jit terapii
rastovymi faktory, jako jsou G-CSF, GM-CSF a
IL-11 (4). Z hlediska efektivni terapigigtovymi
faktory by vSak tato informacetiphdzela pozg
protozZe tuto |&bu je nutné zahajit co ndjele, nej-
Iépe hem prvnich 24 hodin po ozhi (49).

Analyza krevniho obrazu dokdZe zachytit jen
hrubé zndny siln¢ snizujici funkni kapacitu kostni
dierg. Darroudi a spol. (10) prokazali na célove
a parcialgd oz&eném zviecim modelu, Ze tato me-
toda nedokadze zachytit vysokodavkovou expozici
lokalizovanou na malou plochela (jednotky pro-
cent) a vSeobeénneni vhodna k rozliSeni mezi
celo€lovym a parcialnim ozénim. Baranov a spol.

Tabulka 3

Klasifikace radiaéniho poSkozeni na zékla& rozboru krevniho obrazu

.-IV. kategorie V. kategorie

VI. kategorie

reverzibilni poSkozeni .
|écitelné

ireverzibilni poSkozeni

ireverzibilni poSkozeni
bez moznosti Ug¥né terapie
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(5) porovnali biodozimetrické odhady z analyz he-
matologickych zmdn s cytogenetickymi metodami
u jedindi postizenych § havarii v Cernobylu a
ukazali, Ze tento Zsob odhadu je mérpresny nez
cytogenetickd analyza. TéZ je nutné dodat, Zsnym
krevniho obrazu majici charakter insuficience kost-
ni drerg nejsou specifické pouze prdéidky ionizu-
jiciho z&eni. Selhani funkce kostnieh® mohou
vyvolat faktory, jako jsou viry (komplikace non-A
a non-B hepatitis), I€ky (cytostatika, antibiotika)
chemikalie (benzen, DDT) (36).

Z praktického hlediska je pro cytologické vy-
Seteni krve nutné laboratorni zdzemi. Neni tedy
moZzné tuto metodu pouZzivat na Roli 1 a 2 (zdra-
votnické zabezp®ni na arovni praporu, respektive
brigaddy — na Roli 1 laboratmeni, na Roli 2 je
k dispozici pouze omezeny sortiment laboratorniho
vySeteni). Role 3 (polni nemocnice) vSakie byt
vybavena pitokovymi cytometry, které rychlé cy-
tologické vySeteni krve umo#uji. Tyto pistroje
jsou zarove schopny zachytit zsmy relativnich
pocta jednotlivych lymfocytarnich populaci peri-
ferni krve, jeZ jsou rowZ davkow zavislé (40, 46).

Soudobé cytogenetické metody uZivaneé v retro-
spektivni biodozimetrii se sodeti na hodnoceni
piitomnosti chromozomovych aberaci. Vznik abe-
raci je komplexnim procesem, na kterém se podili
jak naruSeni linearni kontinuity chromozbrmvoji-
tymi zlomy DNA v kombinaci s destabilizaci pro-
teinového leSeni chromozanicinkem ionizujici-
ho z&eni (6), tak proces chybné reparace. Dvojité
zlomy jsou rychle reparovany. Pokud v3ak k repa-
raci DNA nedojd&ii reparace prafhne nesprav)
vznika chromozomova aberaceskdli vznik chro-
mozomovych aberaci neni charakteristicky pouze
pro &inky ionizujiciho zé&eni, je senzitivita a spe-
cificita cytogenetickych metod vysoka. Dvoijité zlo-
my jsou generovany genotoxickymi agens, jejichz
pfitomnost niZzeme ¢asto anamnesticky vyldit,
nebo je jejich prevalence nizkd — dvojité zlomy
vznikaji nap. vlivem chemickych agens — yperitem
(38), cytostatiky (inhibitory topoizomeraz — camto-
thecin, etoposid (42), inhibitory ribonukleotidové
reduktazy — hydroxyurea (24)) nebo vlivem biolo-
gickych agens — HIV-1 infekce (47), HTLV-1 in-
fekce (25).

Cytogenetické metody hodnoti kvantitativin
kvalitativré¢ aberace v lymfocytech periferni krve
(7), kterou je nutné odebrat co née po ozéeni.
DalSi postup spiva v 48hodinové (dicentricka ana-

lyza, chemicky indukovanargdiasna chromozo-
mova kondenzace) aZ 72hodinové kultivaci s phyto-
hemaglutininem (analyza mikrojader) s mitoticky-
mi jedy umoZznujici vizualizaci chromozdurei se
substancemi zesilujicimi miru kondenzace (9, 34,
35). Nasleduje mikroskopické atleni aberaci Sko-
lenym personalem. Nutnost laboratorniho zazemi,
vhodnych laboratornich podminaigsova prodleva
mezi ziskanim vzorku a vysledky analyzy aipet
ba vysoce Skoleného personéloi cytogenetické
metody mén vhodnymi pro polni podminky (toto
omezeni je spol@é pro vSechny cytogenetické me-
tody). Dnes je sice mozné téinvSechny jednot-
livé kroky analyzy zautomatizovat a laboratorni-pra
ci zjednodusit, neni ale mozné tyto kroky urychlit.
Prvni vysledky mohou byt ziskany ke konci 3. dne
od @ijmu vzorka laboratdi, neb@® k 48hodinové
kultivaci je nutno pipogist 24 hodin na dalSi zpra-
covani vzork, wetre finalniho kroku od&itani
preparat, kdy nagiklad, nejzkuSe¥si pracovnici
jsou schopni od#tat vysledky dicentrické analyzy
rychlosti 500 bugk/den (13). Fesnost odhadu této
metody je pitom dana mnoZstvim vyhodnocenych
burgk. Zpravidla je hodnoceno 500 kikns pes-
nosti 0,1 Gy nebo 1000 hbtlns pesnosti 0,05 Gy
(13, 20, 26). DalSi navySeni mnoZzstvi hodnocenych
bungk odhad sice vice #psni, ale dicentrickou ana-
lyzu neundrné ¢aso zatizi. Z tohoto hlediska jsou
cytogenetické metody vhodné pro vyhodnoceni ma-
ximalné rekolika desitek vzork Jejich vyznam
jako sngrodatného biodozimetrického postupu hod-
noticiho miru oz&ni jedind pti nehodéach s vyso-
kym paitem zasazenych signifikaritklesa.

V oblasti biodozimetrie zalozené bazi mole-
kularnich metod byly doposud zaznamenany jen
dil¢i usgEchy, které v3ak nazgaji, Ze tyto metody
maji potenciél klasickym biodozimetrickym postu-
pam Usgsre konkurovat.

Molekularni metody ®¥i zmgny na urovni ge-
nové transkripce (genomika), translace a posttrans-
la¢nich modifikaci proteitn (proteomika) vyvolanych
genotoxickym stresem v podblmnizujiciho zéeni.

Zmeény na molekularni drovni je mozné zazna-
menat jiz ®kolik minut po ozé&eni. Turtoi a spol.
(48) pozorovali zrégny na transkripni drovni u lid-
skych lymfocyti in vitro jiz 15 minut po ozéeni a
Rogakou a spol. (39) sledovali figr mnozstvi fos-
forylované formy histonu H2AX na serinu 139 jiz
1 minutu po ozéeni savich burgk in vitro a podle
vysledki prace katedry radiobiologie FVZ prokazu-
je davkow zavisly vzestup jiz 1 hodinu po dedi
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Obr. 1: Diagnosticky prostor pro molekularni metody

davkami do 5 Gy u lidskych lymfoayin vitro (50).

Z tohoto hlediska by molekularni metody mohly
umoznit rychlé poskytnuti informace o obdrzené
davce ionizujiciho z&ni a vyplnit slepa okna Kkli-
nickych, cytologickych a cytogenetickychigtupi
(viz obr. 1).

NejvyrazrgjSich vysledk bylo dosaZeno v oblasti
genomiky, kter4 pomoci techniky uZivajici cDNA
array umo#uje simultanni sledovani transkripcg n
kolika tisic geti, a pomoci techniky real time — poly-
merase chain reaction (RT-PCR) dalSieqng]jsi)
kvantifikaci. Amundson a spol. (2) pouZili cDNA
array metodu pro hodnoceni &my transkrigniho
profilu lymfocyti exponovanyclex vivoionizujici-
mu z&eni. Geny jako jsou DDB2, CDKN1A a XPC
vykézaly linearni davkovou odpé&¥ v rozsahu
0,2-2 Gy 24 a 48 h po expozici gamdeza (2).
Kang a spol. (22) uzitim RT-PCR v kombinaci
s cDNA array metodou identifikovali jako vhodné
bioindikatory ionizujiciho z&ni geny receptoru
TRAIL-2, FLH-2, cyklinu G a CPG, které vykazuji
davkovou zavislost mezi 0,5-4 Gy 12 h poiepa
V neposlednfadé byla metodan situ PCR pouZita
k hodnoceni specifické delece mitochondrialni DNA
(4977 bp), ktera se charakteristicky kumuluje v mi-
tochondrialnim genomu liditfpprocesu starnuti (8)
a je téZ indukovéna ionizujicimizdim (23). Tato
delece u lymfocyit vykazuje davkovou zavislost
v rozsahu 0,5-2 GyfpmoZznosti analyzy 90-95 %
bursk (37).

Tyto vysledky ukazuji, Ze z¥ny transkrigniho

rychlost odhadu (dny)

fenotypu maji davkovou, davkeprikonovou,éa-
sovou a tkaowve specifickou zavislost. itomnost
tkanoveé specificity naznalje, Ze bude mozné tyto
zmeny pouzit k biodozimetrickému hodnoceni po-
Skozeni jinych tkani, nez je krev, kde ostatni meto
dy, cytologické a cytogenetické, nejsou pro rychlé
posouzeni miry poskozeni pouZitelné. Citliveésht

to metod je také dostajici. Zmeny genové exprese
je mozné pozorovat u lidskych nadorovych linii jiz
po ozdeni davkami 0,02 Gyn vitro a u lidskych
perifernich lymfocyt oz&enychex vivoa mysSich
lymfocyta oz&enychin vivo davkami 0,2 Gy (1).
Tim se molekularni metody dostavaji na demék
arovei metod cytogenetickych (viz vySe). V porov-
nani s cytogenetickymi metodami lze téekavat,
Ze molekularni fistupy vyesi problém radiospeci-
ficity. Park a spol. (33) vytypovali u nestimulova-
nych (p53-/-) a stimulovanych (p53+/+) perifernich
lidskych lymfocyti a lidské T-lymfocytarni linie
Jurkat (p53 -/-) 384 génvhodnych pro sestrojeni
radiospecifického ,RadChipu“. Tyto geny totiz byly
podobré exprimovany bez ohledu na typ &iné
linie a statut proteinu p53 &ifwm odlisre od trans-
krip¢niho fenotypu vyvolaného UV-g#nim, cispla-
tinou a doxorubicinem.

V oblasti zabyvajici se zfnami exprese protei-
na a jejich posttranstamimi modifikacemi nebylo
takovychto vysledk dosaZzeno. Doposud nebyla vy-
vinuta technika, kterd by dokazala pokryt vSechny
proteinové zrény vyvolané ionizujicim zZ&nim
v takovém rozsahu, jakym genomické metody po-
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kryvaji zmeny transkrigni. Nedavny rozvoj proteo-
mickych metod vSak dava tusit, Ze pr&wddobré
dojde k nalezeni vhodnych biodozimetrickych uka-
zateli. V praci z laborati® katedry radiobiologie
FVZ byla stanovena davkova zavislost vzestupu
mnoZzstvi p21 24 a 48 h povitro oz&eni lidskych
lymfocyta (50).

Zmeny proteinového profilu jsou vSeobecn
povazovany za relevari8i a déletrvajici indika-
tor burécného poskozeni, korelujici s biologickym
dopadem a riziky (11). Ze stavajicich proteinovych
ukazateh ionizujiciho z&eni se jako perspektivni
jevi ¢lenové drah podilejicich se na signalizaci a re-
paraci posSkozeni DNA (p53, p21, GADD153 vyka-
zuji rozdilny expresni profil u toxickych a netoxic
kych nox (21)), dale stresové kindzy a jejich trans
kripénich faktofi (transkrigni faktor elk-1 jein
vivo exprimovan v zavislosti na davcecasu po
ozd&eni (12))¢i ukazatele z&#u, jako jsou protein
CRP, interleukiny, TNF a sérové amylazy, které
jsou odrazem celkové zéthivé reakce organismu
(29, 41, 44). Z hlediska tkévé specificity Wci
ionizujicimu z&eni ma prognostickou hodnotu pro
mozny rozvoj plicnich komplikaci plazmaticka kon-
centrace TGPL (32) a FGF2, ktery je spjat s roz-
vojem fibrovaskularnich komplikaci (32). Miru po-
Skozeni GIT zrcadli plazmatick& koncentrace citru-
linu, jenZ je konénym produktem glutaminového
a prolinového metabolismuietnich enterocyt a
jeho produkce odpovida celkové masewsti vy-
stelky (27). Jeho hodnota v3ak zazhamenava signi-
fikantni pokles pouze po a&ni vySSimi davkami
s latenci 2 az 4 dny po deai (28).

Z dosazenych vysledkvyplyva, Ze molekularni
metody maji potencialipkonat cytologické i cyto-
genetické vy3éeni, avSak budou narazet rienmé
Uskali. Temito Uskalimi jsou ndjiklad pozitivita
pouze v witych ¢aso¥ davkovych oknech a par-
ticipace molekularnich biodozimetrickych ukazate-
ld na biologickych djich, jako jsou oprava posko-
zeni DNA, regulace bwiného cykluéi apoptdza,
jeZ nejsou pro ionizujici ¥éni specifické. Nizeme
se tedy domnivat, Ze budouci biodozimetrie bude
zaloZzena na metodach, které umg? paraleld
monitorovat vice ukazatigl jejichz kombinaci by-
chom dokézali radiospecificitu i davkovou zavislost
efektivns pokryt. Z tohoto hlediska by tyto metody
mohly byt zaloZeny na detekci Zmexprese mRNA
pomoci real-time PCR nebo cDNA-microarray tech-
niky a/nebo detekci kvantitativnich Zmmnozstvi
proteini nebo jejich modifikaci prostdnictvim ge-
lové elektroforézy, hmotnostni spektrometrie nebo

multi-ELISA assay. V armadnich, resp. v polnich
podminkach obeen bude pro svoji jednoduchost a
rychlost Zejm¢ dominovat imunoenzymatické sta-
noveni proteinovych zém pomoci ELISA metody.
Vyhodnoceni touto metodou trvéilgdizné 45 min,
a takc¢asovou zat celé procedury (odb vzorku,
jeho zpracovani, vyhodnoceni a ziskani vysledku)
miZzeme odhadovat ndiplizn¢ 1 az 2 hodiny.
Praktickou limitaci vyskytujici se v polnich pod-
minkach jecasovd mezera mezi radid udélosti a
odk®rem vzorku. Primarni reakce integrovaného za-
chranného systému graje kieSeni vlastni nehody
a biologicka dozimetrie jleSena az jako jedna z po-
slednich zaleZitosti. Proto se jevi systééndvwodné,
aby vzorky pro biologickou dozimetrii byly odebi-
rany 24 hodin po incidentu a aby kalitmé kiivky
ELISA metod uéené praoin vivo detekci proteino-
vych biodozimetrickych ukazatebyly konstruova-
ny z takto odebranych vzarkToto schéma fize
byt kompromisem pogb integrovaného zachranné-
ho systému, tlaku biodozimetrie stran rychlého sta-
noveni absorbované davky dastniki radiagniho
incidentu a odsunové kapacityébdreé odsunového
systému. V pibéhu 24 hodin po nehédsou vSich-
ni poraréni transportovani na Roli 3, ktera biodozi-
metrii poskytuje dostat@é laboratorni zdzemit a
jiz v podol vybaveni nutného pro ELISA analyzu,
nebo v podod pratokového cytometru, nezbytného
pro sledovani zém hematologickych paramétr

Zavér

Obecny algoritmus biodozimetrickych posiup
uzivanych u radiologickych udalosti/nehod &pé
v rychlém tidéni postizenych podle symptomatiky
nemoci z ozéeni, které je nasledovano hematolo-
gickymi a cytogenetickymi vySnimi. Tridéni po-
stizenych na zakladklinickych priznaki nemoci
z oz&eni nam sice umaije ziskat pedstavu o roz-
sahu udalosti/nehody jako takové, neni vSak vhod-
né k vyhodnoceni vystup jakymi jsou individu-
alni radiobiologické &inky, zdravotni nasledky a
analyza dlouhodobého rizika, a k zvoleni vhodného
terapeutického programu. Na tyto otazky dokasr
tecné odpowdét laboratorni metody. Jejich limitaci
je vSakcéasova latence vy§eni a kapacita zejmé-
na cytogenetickych vySemni. Tyto technické nevy-
hody budou prawpodobré piekonany molekular-
nimi metodami, které se tak stanoileditou sou-
¢éasti kolektivni radigni ochrany a na jejichz vy-
zkumu se naSe katedra radiobiologie podili.
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