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Akute Strahlenwirkungen
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Erste Beobachtungen von deterministische
Strahlenwirkungen

1901 Becquerel Verbrennungserscheinungen an der Bauchhaut
mit einer schwer abheilenden geschwiurartigen Wunde
(Radiumquelle in Westentasche)

Pierre Curie nach Selbstversuch mit Radiumquelle dauer-
haftes Geschwir am Unterarm

1903/04 Entdeckung der sterilisierenden Wirkung von ionisierenden
Strahlungen an Tieren

Arzte Und Rontgenpersonal: chronische Entziindungen,
schmerzhafte Geschwire und bleibende Hautveranderungen

1936 Gedenktafel im Krankenhaus St. Georg in Hamburg mit
Namen von 169 Opfer der Radiologie
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Deterministische Wirkungen

Deterministische Strahlenwirkungen kdnnen definitionsgemass
nur an den Strahlenexponierten Individuen auftreten.

Der Schweregrad dieser Wirkung hangt von der Dosis ab.

Deterministische Strahlenwirkungen sind in der Regel die Folge
einer zeitlichen und rdumlichen Haufung von Zellinaktivierung.

Zu den bekanntesten deterministischen Wirkungen zahlen die
strahleninduzierten Hautveranderungen

-~ as
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Klinischer Verlauf einer intensiven Strahlenexposition einer
Hand

Zeit klinischer Schadensverlauf

nach 24 h 1. Welle der Schidigung: Erythembildung (entziindliche R6tung der Haut)

einigeTage Odembildung, (schmerzlose, nicht gerotete Schwellung infolge wissriger Fliissig-
keits-Ansammlung in den Gewebespalten, z. B. der Haut)

2 Wochen Entziindung

3 Wochen schmierig belegtes Strahlengeschwiir

5 Wochen deutliche Erholung

10 Wochen 2. Welle der Schidigung: erneut Epitheldefekte, anschlieBend Besserung bis et-
wa zur 20. Woche

24 Wochen 3. Welle der Schiidigung: Auftreten von Geschwiirbildungen

12-25 Monate Amputation der bestrahlten Finger

Tab. 11.15: Typischer klinischer Verlauf der Strahlenschidigung einer Hand nach einer einzeitigen Exposition
mit Réntgenstrahlung und Energiedosen von etwa 30 bis 60 Gy (in Anlehnung an [Sauter]).
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Schwellendosen fur Hautreaktionen

Effekt Schwellendosis (Sv) Zeit bis zum Eintritt des Effektes
Kurzzeitiges Erythem 2 Stunden
Temporare Epilation 3 3 Wochen
Starkes Erythem 6 10 Tage
Permanente Epilation 7 3 Wochen
Trockene Desquamation 10 4 \Wochen
Invasive Fibrose 10

Hautatrophie 11 > 14 Wochen
Teleangiektasie 12 >52 Wochen
Feuchte Desquamation 15 ; 4 Wochen
Spates Erythem 15 6-10 Wochen
Hautnekrose 18 >10 Wochen
Sekundare Ulzeration 20 >6 Wochen
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Reaktionen des blutbildenden Systems

Rote Blutk6rperchen (Erythrozyten)

Anamie; in schweren Fallen Atemnot durch mangelde
Sauerstoffversorgung

Blutplattchen (Thrombozyten)

Throbopenie; Gerinnungsstorungen, innere Blutungen;
Stoérung der Hamatopoese im Knochenmark

Weisse Blutkdrperchen (Leukozyten)

Leukozytopenie; Schwachung der Immunabwehr,
erhohte Infektionsgefahr

= as
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Keimdrisen

Verminderung der Spermienproduktion

Bildung abnormaler Spermien

Vorubergehende oder andauernde Sterilitat

Vorubergehende Sterilitat ab 0.15 Gy
Dauerhafte Sterilitat: Manner 3.5-6 Gy
Frauen 2.5-6 Gy

- as
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Schwellenenergiedosen

Schwellenwerte (Sv)

Einzelne, Fraktionierte oder Jahrliche Dosisrate:
akute Exposition protrahierte Exposition Fraktionierte oder
(Totaldosis) protrahierte Exposition
Uber viele Jahre
Organ und Effekt (Sv pro Jahr)
Hoden
Temporére Sterilitat 0.15 KA* 0.40
Permanente Sterilitat 3.50 KA 2.00
Ovar
Sterilitat 2.5-6.0 6.0 >0.20
Linse
Entdeckbare Tribung 05-2.0 5.0 >10
Katarakt 5.0 >8.0 >0.15
Knochenmark
Herabgesetzte Blutbildung 0.50 KA >0.40

* KA = Keine Angabe, da die Schwellendosis von der Dosisrate und weniger von der Dosis abhéangig ist.

_ _ 4
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Deterministische Strahlenwirkungen bei
GanzkOrperexpositionen

Hamatopoetisches Syndrom
Gastrointestinales Syndrom
Zerebrales Syndrom

Akute toxische Wirkung (Schock, Kreislaufversagen,Tod)

_as
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Strahlensyndrome und ihre Charakteristika

Form zerebrale gastrointestinale hamatopoetische

bestimmendes Organ Zentrales Nervensystem Dinndarm Knochenmark

Schwellenwert in Sv 20 5 1

Zeit bis Haupt- /2—3h 3-56h 3 Wochen

symptome erscheinen

Leitsymptome Lethargie, Diarrhoe, Abnahme der weissen
Konvulsionen Fieber, Blutkdrperchen,

Spasmen Infektion,
Blutungen

Pathologie Entzindungen des Schleimhaut Lymphozytensturz,
zentralen Nerven- des Magendarmtrakts Verddung des
systems, Hirnédem pathologisch verandert Knochenmarks

Zeit, wenn Tod eintritt in 2 Tagen in 2 Wochen in 2 Monaten

Todesursache

Atemstillstand

Kreislaufkollaps

Blutungen, Infektion

Prognose

hoffnungslos

schlecht

gut
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Letaldosen

Organismus LDso30 (Gy)
Tabak-Mosaik-Virus 2000
Amoben, Wespen 1000
Schnecke 200
Fledermaus 150
Escherichia Coli 50
Forelle 15
Hamster 9-11
Goldfisch 8.5
Kaninchen, Ratte 6
Rhesusaffe 55
Hund 4-5.5
Mensch 3-4.5*
Schwein 4-5.5
Ziege 35
Meerschweinchen 2.5-4

8: LDso3 fur verschiedene Organismen bet Ganzkérperbestrahlung und ohne medizinische Eingriffe
oder Therapieversuche (nach Daten der IAEA umgerechnet aus der Standardionendosis in Ener-
giedosis mit dem Umrechnungsfaktor 1Gy/100R). *: Die angegebene LDsos0 beim Menschen ist
wie bei allen anderen deterministischen Strahlenschéiden dosisleistungsabhingig.
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Zusammenfassung

e Deterministische Strahlenwirkungen sind immer durch eine Hiufung zellulirer
Strahlenschiiden in einem Gewebe oder dem Ganzkorper gekennzeichnet.

o Fiir sie besteht deshalb eine Dosisschwelle, die von der Dosisleistung, der Strahlungs-
art, der biologischen Wirksamkeit und einer Reihe weiterer Parameter abhiingt.

. Deterministische'Strahlenwirkungen konnen zu voriibergehenden oder andauernden
Verinderungen von Gewebestrukturen und ihrer Funktion, zur Beeintrichtigung der
Lebensqualitiit sowie zum Tod des Individuums fiihren.

AN
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Tumore und deren Behandlung
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Literatur

Pschyrembel Klinisches Worterbuch
Walter de Gruyter Verlag, Berlin — New York
ISBN 3-11-010881-X, 1990 oder junger
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Zelle (lat. cella: Kammer, Raum)

Kleinste, isoliert noch lebensfahige Funktionseinheit
von Organismen;

-Stoffwechsel,

-Reizbeantwortung,

-Reduplikation

- AN
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Aufbau einer Zelle
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: Schematischer vereinfachter Aufbau einer menschlichen Zelle mit den wichtigsten Zellor-
ganellen, K: Zellkern, N: Nukleolus, P: Kernporen, M: Membranen, R: Ribosomen, ER: rau-
hes endoplasmatisches Retikulum, Mi: Mitochondrien, G: Golgi-Apparat, L: Lysosomen, H:

Haftstellen, Ex: Exozytose, En: Endozytose (Darstellung nicht mafstablich).
0TS
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Gewebe

Den Organismus aufbauende Zellverbande, deren
Zellen eine gemeinsame Funktion besitzen

Binde-, Knorpel-, Knochen- Epithel- Muskel- und
Nervengewebe

- AN
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Organ (griech. organon: Werkzeug)

Aus Zellen und Gewebe zusammengesetzte Teile des
Organismus, die in einem Kdrper eine bestimmte
Funktionseinheit bilden

Lunge, Leber, Herz, Magen usw.

A
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Tumor (lat. Geschwulst)

Ortlich umschriebene Zunahme eines Gewebevolumens;
Gewebliche Neubildung (Neoplasie) mit einem eigen-
standigen, ungehemmten Uberschusswachstum von
kGrpereigenem Gewebe.

Die Geschwindigkeit des Tumorwachstums kann mit der Verdoppelungszeit der Zahl der
malignen Zellen oder des Tumorvolumens beschrieben werden.
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Erkrankungsrate
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Die Erkrankungsrate (Morbiditit) in Westeuropa liegt heute bei 400 pro 100’000 Einwohner
und Jahr und die Mortalitét bei 200 pro 100’000, d.h. jeder zweite, der an Krebs erkrankt,
stirbt an dieser Krankheit. ‘
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Todesfalle infolge von Krebserkrankungen

in % aller Krebs-Todesfille  Total Todesfalle: s 1980: 14231 {100%)
m—— 1099; 15531 (100%)
Verdauungsorgane o
. (=]
18.6%
T d f .. | I Atmungsorga_me gz
Brust/ 15.4%
weibl. Genitalorgane _ 13.1%
Lymphatische/blut- 8.2%
bildende Organe 8.5%
Mannl. Genital B -
annl. Genitalorgane -
9.0%
H a/Ni - 5.9%
arnorgane/Niere -
5.5%
Obrige Turnoren _ 18.0%
0 10 20 30 40 %

Guelle:  Todesursachen-Statistik 1980, 1999,
Bundasarmt for statistik, Meuchatel.
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Tumoreinteilung nach histogenetischer Systematik

Ektoderm : Epidermis,Sinneszellen
Gehirn, Ruckenmark
Skelettelemente, Bindegewebe

Entoderm : Lungen, Darm
Leber, Pankreas

Mesoderm : Wirbelsaule, Muskulatur
Nieren, Gonaden
Blutgefasse

- as
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Tumoreinteilung nach klinischem Befund (TNMC)

Pratherapeutische klinische TNM-Klassifikation
(UICC: Union internationale contre le cancer)

T (Tumor) : Ausdehnung des Primartumors

N (Nodulus): Existenz von regionaren
Lymphknotenmetastasen

M (Metastasen) : Existenz von Fernmetastasen

C (certainty) : Grad der Befundsicherung

- as
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TNM-Klassifikation Tab. 1

Pratherapeutische klinische Klassifikation (TNM)!"!

T Primartumor

Tis Prainvasives Karzinom (Carcinoma in situ)

T0 Keine Evidenz fir einen Primartumor

T1,7T2,T3, T4 Evidenz zunehmender Gréfe u./o. lokaler Ausdehnung des Primartumors

TX Die Minimalerfordernisse zur Bestimmung des Sitzes oder Ausbreitungsgra-
des des Primartumors liegen nicht vor.

N Reglondre Lymphknoten

NO Keine Evidenz fir einen Befall regionarer Lymphknoten

N1, N2, N3  Evidenz zunehmenden Befalls regionirer Lymphknoten

N4 Evidenz des Befalls juxta-regionarer Lymphknoten (wo anwendbar)

NX Die Minimalerfordernisse zur Beurteilung der regionaren Lymphknoten liegen
nicht vor.

M Fernmetastasen

MO Keine Evidenz fiir Fernmetastasen

M1 Evidenz fir Fernmetastasen'®

MX Die Minimalerfordernisse zur Beurteilung des Vorhandenseins von Fernmeta-
stasen liegen nicht vor.

c Befundsicherung™ (Certainty) :

1 Evidenz allein aufgrund klinischer Untersuehung

C2 Evidenz unter Zuhilfenahme spezieller diagnostischer Hilfsmittel

C3 Evidenz allein aufgrund chirurgischer Exploration

C4 Evidenz der Krankheitsausdehnung nach erfolgter definitiver chirurgischer

Behandlung einschlieBlich der vollstandigen Untersuchung des therapeutisch
gewonnenen Resektionspraparates
C5 Evidenz aufgrund der Autopsie
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Tumoreinteilung nach biologischem Verhalten

Benigne Tumore
Tumore mit differenzierten Zellen und langsamem, lokal
verdrangendem Wachstum

Maligne Tumore
Tumore mit infiltrierendem, meist raschem, destruierendem
Wachstum und Tendenz zur Metastasierung

Semimaligne Tumore

Tumore mit den gewebespezifischen Kennzeichen maligner
Tumore mit lokal infiltrierendem Wachstum, jedoch ohne
Tendenz zur Metastasierung

% A
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Therapiemethoden

Chirurgie
Lokale Therapie: Entfernung der Tumormasse durch
einen chirurgischen Eingriff

Strahlentherapie
Regionéare Therapie: Vernichtung der Tumormasse durch
fraktionierte Strahlentherapie unter Aus-
nutzung der unterschiedlichen Erholungs-
kapazitat des tumoralen und des mitbe-
strahlten gesunden Gewebes

Chemotherapie

Systemtherapie: Spezifische Blockiereung der Zellteilung
von Tumorzellen mittels Zytostatika (griech.
,statikos": zum stehen bringen)

- as
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Therapieziel

kurative Therapie

Ziel: Heilung, das heisst definitive Beseitigung des Tumors bei
grosst moglicher Schonung des umliegenden gesunden
Gewebes

Palliative Therapie

Ziel: Milderung der Krankheitssymtome meist durch Reduk-
tion der tumoralen Raumforderung,Verbesserung der
Lebensqualitat

Adjuvante Therapie

Ziel: Verhinderung von Rezidiven oder von Metastasen (zBsp.
RT nach Chirurgie)

Neoadjuvante Therapie
Ziel: Verhitung einer Metastasierung vor einem potentiellen
kurativen Eingriff

- as
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Therapieerfolg

Remission (lat. remissio : Nachlassen)
- Komplette Remission
Verschwinden aller nachweisbaren Tumoraktivitaten,
dokumentiert durch Kontrolluntersuchungen
- Partielle Remission
Rickgang der Tumorausdehnung um mind. 50%
Uber eine Dauer von mind. 4 Wochen
Unverandert
Grossenabnahme < 50% bzw. Grossenzunahme < 25%
In 4 Wochen
Progression
Erscheinung neuer Tumoraktivitaten bzw.
Zunahme der Tumorgriésse > 25% in 4 Wochen
Rezidiv (lat. recidere : zuruckfallen)
Wiederauftreten des Tumors nach einer Remission

- as
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Strahlenbiologische Wirkungskette
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Strahlenbiologische Wirkungskette
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Molekulare Strahlenwirkung
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. Schematischer vereinfachter Aufbau einer menschlichen Zelle mit den wichtigsten Zellor-
ganellen, K: Zellkern, N: Nukleolus, P: Kernporen, M: Membranen, R: Ribosomen, ER: rau-
hes endoplasmatisches Retikulum, Mi: Mitochondrien, G: Golgi-Apparat, L: Lysosomen, H:

N LT 22

Haftstellen, Ex: Exozytose, En: Endozytose (Darstellung nicht mafstablich).
PAED
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Struktur der DNS und der Chromosome

(a) (b) c) (d) (e) (f)

2nm 1pm

DNA-Basen: A = Adenin; T = Thymin
G = Guanin, C = Cytosin
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Strahlenschaden an Zellmolekilen

-direkte Strahlenwirkungen

-indirekte Strahlenwirkungen

INDIRECT
ACTION

DIRECT
ACTION
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Indirekte Strahlenwirkung durch Radiolyse des Zellwassers

Bildung von Radikalen

H,0 — H,0" +e, (Ionisation)
H,O0— H' +O0OH"® (Spaltung)
H,0" +H,0 —> H,0" + OH"*

e, +H,0" - H' + H,0 (sekundire H-Atome)

Bildung von agressiven molekularen Verbindungen

e, +H,0" = H,0
H'+OH' - H,0

H'+H" — H,
e, te,+2H,0 - H,+20H
OH" +OH" — H,0,

NS
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Strahlenwirkungen an der DNS

direkte Wirkung/W\AM/\..
indirekte W.-~"~=H,0 —=R; — »:I Doppel- Strang-Bruch

- Einzel- Strang- Bruch

Histidin 7
oder RSH

W .| Basen-Schaden

-+
02 Rsh

N D YN Vernefzung
/\/\—HZO——R

— — Aufbrechen der :
~—=H,0—R— — Wasserstoff-Bricken

e Doppelstrangbriiche, welche oft den Zelltod nach sich fiihren

e Einzelstrangbriiche, welche oft repariert werden kénnen :

* Basenschaden. Die Strahlenempfindlichkeit nimmt in der Reihenfolge Thymin, Cytosin,
Adenin, Guanin ab

e Vernetzungsfehler

e Aufbrechen des Doppelstrangs i Qmj
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Dosimetrie anhand beobachtbarer
Chromosomenaberrationen
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Chromosomenaberrationen

R

_ _ N
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Zusammenfassung:

« Strahlenwirkungen werden in direkte und indirekte Wirkungen eingeteilt. Bei direkten
Strahlenschiiden wechselwirkt das Strahlungsfeld unmittelbar mit Biomolekiilen. Indirekte
Strahlenschiiden entstehen auf dem Umweg iiber Wasserradikale.

« Beide Wechselwirkungsarten konnen zu den folgenden Reaktionen in Zellen fiihren:

— Erzeugung von Punktmutationen (Erbgutverinderungen),

— maligne Entartung,

— Chromosomenaberrationen (sichtbare Chromosomenverinderungen),
— Zellteilungshemmungen (Mitosechemmungen),

— Stoffwechselverinderungen in der Zelle,

— Zerstorung oder Verinderung von Membranen oder Zellorganellen,

— Zelltod.

AN
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Reparaturmechanismen

DNS-Defekt

Reparaturmechanismus

Zeitpunkt und Zeitbedarf

UV-Dimere an Pyrimidinbasen

Photoreparatur

sofort nach Lichteinfall, prareplikativ

Einzelbasen ohne Strangschiaden

Basenexzisions-Reparatur

prareplikativ, in Minuten

Basendefekte, Einzelstrangbriiche

Kurzstrangexzisions-Replika-
tions-Reparatur

prareplikativ, in Minuten, sehr wirk-

sam

grofere Basen- und Strangdefekte

Langstrangexzisions-
Reparatur

prareplikativ, Stunden, fehlerbehaftet

Basen- und Strangdefekte

Rekombinationsreparatur

postreplikativ, sehr wirksam

Doppelstrangbriiche

Rekombinationsreparatur

postreplikativ, schwierig

Basenfehlpaarung

Mismatch-Reparatur

postreplikativ, sicher

Basen- und Strangdefekte

SOS-Reparatur

postreplikativ, fehlerbehaftet, lang-

sam

Dr. R. Mini; Abteilung fir Medizinische Strahlenphysik Inselspital - Universitat Bern (Schweiz) www.ams.unibe.ch




Medizinphysik Il : Grundlagen der Strahlentherapie

Reparatur von DNS-Schaden

M\\E

NG

[ L]

||
| |

EN: Endonuklease; PO: Polymerase; LI: Ligase

_ 4
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Zusammenfassung

 Der endgiiltige Strahlenschaden hancrt sowohl vom priméren Schaden als auch von der
Reparaturfihigkeit des Systems ab.

* Durch Beeinflussung der Reparaturfahigkeit lsst sich die Wirkung ionisierender Strahlung
. vermindern oder verstarken.

* Die Moglichkeit einer Erholung vom Strahlenschaden sagt auch, dass es nicht nur auf die
applizierte Dosis ankommt, sondern auch auf die Dauer einer Bestrahlung und ob eine
Bestrahlung einmalig oder wiederholt stattfindet.

Auf zellularer Ebene wird ein Strahlenschaden in der Regel bei bzw.
nach der darauffolgenden Zellteilung wirksam bzw. | fixiert".

_ A
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— R

Quantitative Erfassung der zellularen Strahlenwirkung anhand von
Zelluberlebenskurven

-
N
/ \\.\\l
>
e+ 0
P . ’ ‘
2 . e t
’ ' ' . éli!.
e« ® & /
L »
s |
\\\‘\ ’ Y. F i
7
D\ )
. L
H_M%\ . ’
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Treffertheoretisches Zellmodell

Zellmodell
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= e ===

Treffer-Systeme

Eintarget-Eintreffer-System
N=N e

= Zahl der iiberlebenden Zellen ohne Bestrahlung
= Zabhl der tiberlebenden Zellen mit Bestrahlung
= Empfindlichkeit des Treffbereiches =

R ZZ

n-Target-Eintreffer-System

N = No[l'e (1-e )]
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Treffer-Modelle

Mehrkomponenten-Modell

N(D) _

e—a-D 1= (l_e—y-D)n
No

Linearquadratische Modell

N(D) _
N,

— » — Y 2 — . - 2
ocD.e B-D —e (a-D+B-D”)

C

_ 4
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Quantitative Erfassung der zellularen Strah-lenwirkung
anhand von Zelliberlebenskurven

n
N/No|
\
1 N
EN
I
]
|
|
o1 AN

e . e e e wm — we o

0,01 ; \\
|

Ds DOSIS

_ % A
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Abhangigkeit der Strahlenwirkung von dosisunabhangigen
Einflussfaktoren

Gewebeart (Strahlenempfindlichkeit)
Bestrahlungsvolumen
Zellzyklusphase der Zellen

Linearer Energietransfer (LET)
Zeitliches Bestrahlungsmuster

Milieubedingungen

Merke: Bei der Beurteilung einer Strahlenwirkung ist die Energie-
dosis D zwar ein wichtiger aber nicht der einzige Einfluss-

faktor
A
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Strahlenempfindlichkeit der Organe

Strahlenempfindliche Organe und Zellsysteme: | |
Blutbildendes und lymphatisches System (Knochenmark, Lymphknoten, Milz),
- Intestinalepithel (Dinndarmschleimhaut), Gonaden, Augenlinsen

Missig strahlenempfindliche Organe:
Haut, Augen (ausser Linse)

Missig strahlenresistente Organe:
Lunge, Leber, Niere

Strahlenresistente Organe:
Herz, Nervensystem, Muskulatur, Bindegewebe

_ i AN
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Schwellendosen fur schadliche Effekte

Geschitzte Schwellendosen fiir klinisch schiddliche deterministische Effekte in

verschiedenen Geweben fur Patienten nach konventionell fraktionierter therapeutischer
Rontgen- oder Gammabestrahlung (zusammengestellt aus /CRP 41, 1984). Organe nach ihrer
Empfindlichkeit geordnet

Organ Schaden nach 5 Jahren Dosis, die eine Bestrahlungs-
Wirkung bei 1-5%  areal
der Patienten
hervorruft (Gy)

Knochenmark Hypoplasie 2 ganz

Knochenmark Hypoplasie 20 teilweise

Linse (Auge) Star 5 ganz

Ovar Dauersterilisation 2-3 ganz

Testes Dauersterilisation 5-15 ganz

Brust (Kind) keine Entwicklung 10 5 cm?

Knorpel (Kind) ‘Wachstumshemmung 10 ganz

Knochen (Kind) Wachstumshemmung 20 10 cm?

Niere Nephrosklerose 23 ganz

Leber Schaden, Aszites 35 ganz

Lymphknoten Atrophie 35-45 -

Lunge Pneumonitis, Fibrose 40 Lappen

Herz Perikarditis, Pankarditis 40 ganz

Magen Geschwiir, Verengung 45 100 cm?

Diinndarm Geschwiir, Verengung 45 100 cm?

Kolon Geschwiir, Verengung 43 100 cm?

Schilddriise Unterfunktion 45 ganz

Hypophyse Unterfunktion 45 ganz

Hirn Nekrose 50 ganz

Riickenmark Nekrose 50 5 cm?

Hornhaut (Auge) Keratitis 50 ganz

Brust (Erwachsene) Atrophie > 50 ganz

Haut Geschwiir, Fibrose 55 100 cm? -

Schieimhaut (Mund)  Geschwiir, Fibrose 60 50 cm?

Speiseréhre Geschwiir, Verengung 60 75 cm?

Harnblase Geschwiir, Schrumpfung 60 ganz

Schwellendosis: jene Dosis, die es braucht, damit irgendeine Organreaktion feststellbar ist.
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Volumeneffekte

Aus der klinischen Erfahrung ist bekannt, dass die in
einem bestimmten Gewebe beobachtbaren Strahlenwir-
kungen Uberproportional mit dem bestrahlten Gewebe-
volumen zunehmen. Diese Tatsache lasst sich zu einem
grossen Teil durch den Reparatur- bzw. Regenerations-

beitrag des umliegenden nicht bzw. nur schwach be-
strahlten Gewebes erklaren.

- AN
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Abhangigkeit der Strahlenwirkung von der Zellzyklusphase

Fig. 9.7: Phasen des Zellzyklus mit typischen Phasen-
dauern nach [Hug]. Die Phasen G1, GO, S und G2
werden zusammen als Interphase bezeichnet, die Phase
M als Mitosephase. Die Mitosephase besteht aus der
Pro-, Meta-, Ana- und Telophase, die sich durch den
unterschiedlichen Kondensations- und Trennungsgrad
der DNS unterscheiden. Die GO-Phase enthilt Zellen,
die teilungsunfihig oder zumindest teilungsinaktiv sind.
Die S-Phase wird zur weiteren Differenzierung in frithe
(FS) und spéte (SS) Phase unterschieden.

_ _ N
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Abhangigkeit der Strahlenwirkung von der Zellzyklusphase

N/N,

0,15

0,01+

0,001+

Dosis

Fig. 9.23: Schematische Uberlebenskurven von Zellen in Kultur
nach Bestrahlung mit Niedrig-LET-Strahlung als Funktion der

einzeitigen Strahlendosis und der Zellzyklusphase. 2 i
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Linearer Energietransfer (LET)

Dr. R. Mini; Abteilung fur Medizinische Strahlenphysik Inselspital - Universitat Bern (Schweiz) www.ams.unibe.ch -57-



Medizinphysik Il : Grundlagen der Strahlentherapie

- ———————————————

Linearer Energietransfer (LET)

100

lonizing

Dr. R. Mini; Abteilung fur Medizinische Strahlenphysik Inselspital - Universitat Bern (Schweiz) www.ams.unibe.ch



Medizinphysik Il : Grundlagen der Strahlentherapie

— R

Abhangigkeit der Strahlenwirkung vom
zeitl.Bestrahlungsmuster

100
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Kombinierte Abhangigkeit der Strahlenwirkung vom LET und
vom zeitl.Bestrahlungsmuster

SURVIVING FRACTION

DOSE (rads)
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Milieufaktoren

Sauerstoffversorgung
Temperatur

pH-Wert
Schutzsubstanzen

Sensibilisatoren
USW.
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Sauerstoffeffekt OER (Oxygen Enhancement Ratio)

0.01

Surviving Fraction

1.00

0.9

O

0.80

Surviving Fraction

0.70

OER = DosiSoe/D0sismi (flir gleiche Wirkung)

Dose (Gy)
10 15 20 25 30

! T I T T
High Dose Assay
OER=35

\¢
\¢

Q

" Aerated ——\

T I T T I
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S
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Sauerstoffeffekt
OER (Oxygen Enhancement Ratio)

Sauerstoff- e w
sattigung 3

1 Gf‘IE} g & 0

anoxische 3 10

Zellen

100% il .

anoxische 3

Zellen

1 | | |
20 40 60 80 100

Strahlendosis (Gy)
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Beobachtbare Reaktionen auf eine Strahlenexposition
(die 4R-Effekte)

Recovery (Erholung von Strahlenschiiden durch Reparatur)
Reoxigenierung (Wiederherstellen der Sauerstoffversorgung)
Redistribution (Neuverteilung der Zellen in den Zellzyklusphasen, Synchronisation)

Repopulation (G0-Reaktivierung, Einschwemmung)
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Zusammenfassung

"Die Empfindlichkeit von Geweben ist proportional zur reproduktiven Aktivitiit und
umgekehrt proportional zum morphologischen Differenzierungsgrad der Zellen."

o Die Anwesenheit freien Sauerstoffs im Zellplasma wiihrend der Strahlenexposition er-
hoht fiir Niedrig-LET-Strahlung in den meisten Fillen die Wirkung um den Faktor 2-3.

¢ Chemische Substanzen im Zellplasma konnen die Strahlenwirkung mindern (Radiopro-
tektoren) oder sie erhohen (Radiosensitizer).

¢ Die Strahlenempfindlichkeit von Zellen hiingt in charakteristischer Weise von der jewei-
ligen Zellzyklusphase ab. Am empfindlichsten sind die G2- und die M-Phase.

¢ Die Strahlenwirkung zeigt wegen der fiir Reparaturen und Repopulation erforderlichen
Zeit eine erhebliche Abhiingigkeit vom zeitlichen Bestrahlungsmuster.
o Der morphologische Differenzierungsgrad beeinfluit die Strahlenwirkung auf Zellen.

o Die Strahlenwirkung auf ein Gewebe hiingt vom simultan mitbestrahlten Volumen des
umgebenden Gewebes ab.

o Gleichzeitige Ubererwiirmung von Geweben erhoht die Strahlenwirkung,.

4T
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