Prednasky z lIekarske biofyziky
pro stomatologicky smer

Masarykova univerzita v Brne — Biofyzikalni centrum




Biofyzika

Interdisciplinarni veédecky obor pojednavajici o

* Fyzikalnich procesech v zivych
organismech

 Vlivech fyzikalnich faktoru na zivé
organismy

Lékarska biofyzika (objektem studia je lidské
telo) zahrnuje 1 principy diagnostickych a
terapeutickych pristrojovych metod




Navaznosti

Prirodni vedy (fyzika, chemie a biochemie,
biologie)

Morfologicke obory

Fyziologie a patologicka fyziologie
Klinické obory (v podstate vsechny!)




Jak se ucit?

* Hrazdira, Mornstein: Lékarska biofyzika a pristrojova
technika, Neptun, Brno, 2001

* Problém studia |ékarske fyziky (biofyziky) neni v
mnozstvi latky, kterou je nutno zvladnout, ale v nutnosti
pochopeni fyzikalnich principu a jejich aplikace.
Pametove uceni zpravidla nedostacuje pro uspech u
Zkousky.

* Problémum je nutno rozumét, jinak je nelze vyresit.
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*http://www.a
ccessexcelle
nce.org/AE/
AEC/CC/hist
orical_backg
round.html

Struktura hmoty




Latka a pole

« Zakladni stavebni elementy organickeho a
anorganickeho sveta jsou identicke.

» Ziva hmota se li§i od neZivé pouze svou
vysokou organizovanosti.

» Latka a pole jsou dve formy hmoty, ktere
se mohou vzajemne premenovat (napr.
,2anihilace”, tvorba elektron-pozitronovych

paru)




Ctyfi zakladni fyzikalni interakce

.gravitaéni elektromagneticka

silna slaba

Silna : slaba :elektromagneticka : gravitaéni = 104°: 107> : 103: 1

(pfi interakéni vzdalenosti 10-'> m, tj. pfiblizné rozméru atomového jadra)




Kvantové a vinove vilastnosti ¢astic

» Energie fotonu: E = h.f=h.c/A
h je Planckova konstanta (6,62.10-34 J.s),
f frekvence,
c rychlost svetla ve vakuu a
A vinova delka

* Foton ma hybnost!

 Pro ¢astice s klidovou hmotnosti odvodil de
Broglie vinovou delku tzv. hmotnostnich vin:

A =h/p, kde P = M.V (hybnost)




Dualismus castice-vina
difrakce elektronu

stalogram - obraz
fotografické desce
znika v dusledku
rakce elektronu na
ystalové mrizce.

.[lwww.matter.org.uk/diffraction/electron
tron_diffraction.htm)




Dusledek dualismu ¢astice-vina:
Heisenbergovy relace (vztahy) neurcitosti
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Polohu r a hybnost p Castice nelze soucasnée
zmerit s libovolnou presnosti (bude-li se
neurcitost polohy castice — 6r — blizit k nule, pak
neurcitost hybnosti Castice — 6p -poroste nad
vsechny meze). Totez plati pro soucasne mereni
velikosti zmeny energie Castice E a Casu t k teto
zmene potrebnému.




Vyznam vinové funkce

* Absolutni hodnota druhé mocniny vinové funkce
|'¥2| ma vyznam hustoty pravdépodobnosti
vyskytu castice v daném misté prostoru.

« Schrddingerova rovnice vsak ma reseni jen pro
nékteré hodnoty Ciselnych koeficientu urcujicich

mozné hodnoty energie a prostorovée lokalizace
elektronu.

« Tyto Ciselné koeficienty nazyvame kvantova
Cisla




Kvantova cisla

Hlavni n=1,23....(K, L M, ...
Vedlejsi pro kazde n 1=0,1,2,....n=1(s, p,
d,f...)

Magnetickeé pro kazde| m =0, £1, £2, .. £
Spinové pro kazdém s =%1/2

Pauliho princip vylucnosti — v jednom elektronovem
obalu atomu se nemohou vyskytovat dva elektrony
popsané stejnymi kvantovymi Cisly




Excitace a ionizace atomu

* Energie vazby
(elektronu) E,, — zavisi
predevsim na hlavnim
kvantovéem Cisle

o (@

EXCITACE IONIZACE




Spektra - emisni

| stérhiny
% o hranol

- K
| ! "'h "
)
%

Viditelné
emisni
spektrum
vodiku.

Zpracovano dle:

|
l]' B
HL '

Cervena

o

modro- zelena S !
=Y

modro- fialova T

fialova

http://chemed.chem.purdue.edu/
genchem/topicreview/bp/ch6/bo
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Prechody mezi diskrétnimi energetickymi stavy
umoznuji vyzarovat fotony pouze s urcitymi
energiemi, tj. zareni o urcCitych vinovych déelkach




Jadro atomu

Protonove (atomoveé) Cislo — Z

A , s
- X Nukleonové (hmotnostni) Cislo — A

Neutronové cislo — N
N=A-Z

«Atomova hmotnostni jednotka u = 1,66.10?7 kg, tj. 1/12 hmotnosti jadra
izotopu uhliku C-12

Elektricky nabojjadra Q=2.1,602.10"° C

*Nuklid — latka tvorena atomy, jejichz jadra maji stejne slozeni a energii
*|zotopy — nuklidy, jejichz jadra maji stejné Z a ruzné A
|zobary — nuklidy, jejichz jadra maji rizné Z a stejné A
*|lzomery — nuklidy, jejich jadra maji stejné Z a stejné A, avsak rtizné
energie
*Radionuklidy — nuklidy schopne radioaktivniho rozpadu
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Biologicke ucinky
ionizujiciho zareni




Zakony platne pri radioaktivhim
rozpadu (premene)

Zakon zachovani hmoty (spojeni zakona
zachovani hmotnosti a zakona zachovani
energie

Zakon zachovani elektrickeho naboje
Zakon zachovani poctu nukleonu
Zakon zachovani hybnosti




Zakon radioaktivniho rozpadu
(premeny)

Rychlost radioaktivniho rozpadu radionuklidu je umerna
celkovemu poctu nerozpadlych jader v danem
okamziku ve vzorku:

dN

-—=N.
a

*dN je pocet jader rozpadlych behem Casu dt, dN/dt je rychlost rozpadu,
A je rozpadova (dezintegracni, preménova) konstanta. Znaménko ,-*
vyjadruje, ze dochazi k ubytku jader. N je skuteCny pocCet jader na
pocatku Casoveho useku dt. Rovnici reSime integraci: N se meni od N,
do N, a tse meniod nuly do t:
N,=N,.e*t

aktivita — pocet rozpadu za 1 s ve vzorku.

‘becquerel (Bq) [s-1]
-curie (Ci, aktivita 1 g radia): 1 Ci = 3,7.1010 Bqg




PoloCas rozpadu

T — fyzikalni poloCas rozpadu (radioaktivni premeény) Cas
potrebny k poklesu radioaktivity vzorku na polovinu
vychozi hodnoty:

T, = In2/) tedy T,= 0,693/)

T, — biologicky poloCas — doba potrebna pro odstraneni
polovmy nejake latky z tela

pomerna rychlost vyluCovani latky (biologicka
,,rozpadova konstanta)
Biologicky a fyzikalni proces sloucCime:
T s — efektivni poloCas
Lot — efektivni rozpadova konstanta

Plati: hys = A, + Ay @ 1Ty = 1T, + 1/T,




Biologicky a efektivni polocas

* [, — biologicky poloCas — doba potrebna
pro odstraneni poloviny nejake latky z tela

* A, —pomerna rychlost vylucovani latky
(biologicka ,rozpadova“ konstanta)

* Biologicky a fyzikalni proces sloucCime:

 T,,— efektivni polocas

* A — efektivni rozpadova konstanta

e Plati: A=A, +A; a 1/T=1/T+1/T,




Druhy radioaktivnino rozpadu
(premeny)
 Rozpad a (alfa)

-----
R =,

pred rozpadem po rozﬁadu

*Seaborgium se preménuje na rutherfordium a uvolnuje se
heliové Jéd ro — ¢astice o (http://mww2_slac.stanford.edu/vvc/theory/nuclearstability.html)




Druhy radioaktivnino rozpadu
(premeny)

B rozpad je izobaricka transmutace _pri ktere vznikaji vedle (3 Castic i
neutrina (elektronové antineutrino g#a elektronove neutrino v,)

‘Be + % — ILi + v

_wr foton ro zafeni

jadro

pred rozpadem po rozpadu

Rozpad B (beta), vyzareni

elektronu nebo pozitronu K - zachyt




Druhy radioaktivnino rozpadu
(premeny)
 Rozpad y (gama)

pred pfemenoll po pieméné

Preména dysprosia v metastabilnim stavu




Druhy radioaktivnino rozpadu
(premeny)
 Jiné druhy radioaktivniho rozpadu:

 Emise protonu, deuteronu, neutronu ...
« Sté&peni t&2kych jader




Interakce ionizujiciho zareni s
hmotou

Dusledkem interakce zareni s hmotou je
zpravidla vznik sekundarniho zareni, ktere se od
primarniho lisi energii a casto | druhem castic.

Primarni 1 sekundarni zareni primo nebo
neprimo ionizuje prostredi a vytvari i volné
radikaly.

Cast energie zareni se vzdy premenuje v teplo.
Ubytek energie primarniho zareni popisujeme
pomoci linearniho prenosu energie (LET, linear
energy transfer), ktery vyjadruje ztratu energie
castice v daném prostredi na jednotkoveé délce
jeji drahy.




Utlum zareni

Svazek ionizujiciho zareni prochazi latkou:
absorpce + rozptyl = utlum
I — IO.G'“'X

[ je intenzita zareni prosleho vrstvou tloustky
X, I, Je intenzita dopadajiciho zareni, pu je
linearni koeficient Utlumu [m-'] zavisly na
druhu zareni, interagujici latce | na jegji
hustote.

Na hustote nezavisly hmotnostni koeficient
utlumu = p/p




Interakce zareni rtg a gama -
fotoelektricky jev (FJ)

« Foton zanika a vyrazi elektron z nektere vrstvy obalu atomu - typicky
K. Energie fotonu h.fje nutna pro preménu ve vystupni praci
elektronu (= energu nutnou pro premisteni elektronu z dané vrstvy
do ,nekonecna“) a v jeho kinetickou energii (1/2m.v?). Plati
Einsteinova rovnice pro fotoelektricky jev:

h.f=W+ 1/2m.v?,

W je vystupni prace (vazebna energie) elektronu.

» Hmotnostni koeficient Utlumu zavisi na energii dopadajicich fotonu.
Uvolnena mista ve vrstvach musi byt rychle zaplneéna jinymi
elektrony. Atomu vsak nadale chybi elektron, je ionizovan. Vznika
sekundarni charakteristicke rentgenove zarenl Interaguijici s
elektronovymi obaly jinych atomu - opéet dochéazi k FJ a energie
sekundarnich fotonu pritom klesa.

« K FJ dochazi predevsim pfi nizSich energiich fotonu rtg zareni 50 -
500 keV, v zavislosti na protonovém Cisle atomu prostredi.




Fotoelektricky jev

Sekundarni elektron O e

Primarni foton




Interakce zareni rtg a gama —
Comptonuv rozptyl (CR)

 Pfi vySSich energiich fotonu je vazebna energie
elektronu W zanedbatelna ve srovnani s energii
fotonu. Energie fotonu neni zcela absorbovana -
vznika foton o nizsi energii. MuZzeme napsat:

h.f, = (W) + h.f, + 1/2m.\2,

 kde f, je frekvence dopadajiciho fotonu a f, je
frekvence fotonu rozptyleného. CR prevazuje pri

energiich fotonu 0.5 - 5 MeV.




Comptonuv rozptyl

Sekundarni elektron

Primarni foton

N E2= h.V2
N

Sekundarni
foton




Interakce zareni rtg a gama —
tvorba elektron pozitronovych paru (TP)

 Energie fotonu se preméenuje do hmotnosti a kineticke
energie elektronu a pozitronu v blizkosti tezkych
atomovych jader. Energie E ,ukryta® v kazdé Castici je
dana:

E =m.c?

 m je hmotnost Castice, c je rychlost svetla ve vakuu.
Hmotnosti elektronu a pozitronu jsou shodné. Energie
interagujiciho fotonu musi byt vetsSi nez energie dle vyse
uvedeneho vzorce. Minimalni energie fotonu potrebna

pro TP je 1.02 MeV. Pravdepodobnost TP je vysoka jen
pri energiich podstatne vyssich.

* Pozitron rychle interaguje (anihiluje) s libovolnym
elektronem v blizkosti, vznikaji dva ,nové" fotony, kazdy
o energii 0,51 MeV.




Tvorba elektron pozitronovych paru

E >1,02 MeV




Interakce casticoveho jaderneho
zareni

Zareni 3 —tj. rychlé elektrony nebo pozitrony, ionizuji prostredi jako
pri vzniku brzdného a charakteristického rtg zareni. Po vyrazeni
elektronu se atom stava kladné nabitym. Elektron z vrstvy K muze
byt zachycen jadrem, ktere nasledne emituje charakteristicke rtg
zareni. PrebyteCna energie jadra je vyzarena jako zareni y. Draha
castice B meri ve vodnem prostredi radove nekolik m|I|metru

Zareni o ionizuje primo narazem. Podél velmi kratké drahy latkou
(um) se tvofi velké mnozstvi iontu - proto ztraci velmi rychle energii
a jeho draha je kratka.

Neutrony ionizuji pruznymi a nepruznymi narazy do atomoveho
jadra. Vysledek pruzného narazu se lisi dle pomeru hmotnosti
neutronu a atomoveho jadra. Pokud zasahne rychly neutron jadro
tezkého prvku, je odrazen témer bez ztraty energie. Srazky s
lehkymi jadry vedou k velkym ztratam energie.

Pri nepruznem narazu pronikaji pomale (moderovane, tepelne)
neutrony do jadra, a pokud jsou z neho opét emitovany, nemaiji
stejnou energii jako neutrony dopadajici. Mohou vyvolat i emisi jiné
castice nebo stepeni tezkych jader.




Jednotky charakterizujici ionizujici
zareni

* Energie Castic je velmi mala ve srovnani s joulem (J).
Proto zaveden elektronvolt (eV). 1 eV je kineticka
energie elektronu urychleného z klidu elektrostatickym
polem o potencialovem rozdilu 1 volt.

1eV=1,602.10"7 J.

* Energii predanou prostredi vyjadrujeme pomoci
absorbované davky (D) - jednotka gray (Gy). Je to
stredni mnozstvi energie odevzdane prostredi o urCite
hmotnosti, delené touto hmotnosti. Gray = 1 J predany 1
kg latky [J kg ].

« Drive: rad (rad) (radiation absorbed dose).

1 Gy =100 rad

» Davkova rychlost vyjadruje absorbovanou davku
vztaZzenou na jednotkovy Casovy interval [J.kg™'.s™].
Tataz absorbovana davka muze byt dosazena pfi
ruznych davkovych rychlostech.




Jednotky pouzivane pro hodnoceni
lonizujiciho zareni

* Rtg zareni nebo zareni v, ktere prochazi
vzduchem, muzeme kvantifikovat pomoci
expozice (ozarenl) V jednotlivém misté svazku
zareni je dana pomerem g/m, kde q je celkovy
zaporny (nebo kladny) naboj vytvoreny v malem
objemu vzduchu o hmotnosti m. Jednotkou
expozice je coulomb na kilogram (C.kg™).
Expozice se nekdy oznacuje jako absorbovana
davka ve vzduchu. Od ni je odvozena mira
intenzity rtg Ci y-zareni, zahrnujici Casovy faktor -
expozicni rychlost - definovana Jako coulomb
na kilogram za sekundu (C.kg.s).




Jednotky charakterizujici ionizujici
zareni

» Stupen poskozeni biologickych objektu zarenim
zavisi predevsim na absorbované davce,
zatimco davkova rychlost urCuje dobu, za kterou
K poskozeni dojde.

» Davkovy ekvivalent D, vyjadruje relativni
biologickou ucinnost zaFeni. Je dan souéinem
davky zareni a faktoru jakosti (QF) -
dohodnutého faktoru odvozeného od LET ve
vode. QF slouzi k posouzeni rizikovosti
jednotlivych druhu zareni pro Cloveka. Davkovy
ekvivalent ma rozmér J.kg-'. Jednotkou je
sievert (Sv).

1 Sv =100 rem




Faktor kvality

Druh zareni

hustota stredni
ionizace

Linearni prenos

Faktor kvality

energie
[iont. pari/mm] | [keV/mm]

v, rtg, B 100 2-40 1
pomale 100 - 500 5-50 3
neutrony

rychile 200 - 1000 20 - 80 5
neutrony,

protony

o 1000 - 3000 50 - 150 10

stépne 3000 - 5000 100 - 200 10 - 20

produkty




Biologicke ucinky ionizujiciho
zareni

~yzikalni faze - Casovy Usek primarnich ucinku. Dochazi
K absorpci energie zareni v atomech nebo molekulach.
Prumérna doba se odhaduje na 10-1% s.

-yzikalneé-chemicka faze - doba mezimolekularnich
iInterakci spojenych s absorpci energie a vilastnim
energetickym transferem. Asi 10-19 s.

Chemicka (biochemicka) faze - tvorba volnych radikalu a
jejich interakce s biologicky vyznamnymi molekulami,
%eGdevsm s nukleovymi kyselinami a bilkovinami. Asi
Biologicka faze - komplex interakci produktt prfedeslych
fazi s biologickym systémem na vsSech urovnich
organismu. Podle techto urovni kolisa delka tato faze od
sekund po léeta.




Biologicke ucinky ionizujiciho
zareni

* Primy ucinek - fyzikalni a fyzikalnechemicky proces
absorpce zarive energie, vedouci primo ke zmenam ve
vyznamnych bunecnych strukturach. Previada v bunkach
s nizkym obsahem vody. Teorie primeho ucinku je
oznacovana jako teorie zasahova. Jeji podstatou je
fyzikalni prenos energie.

* Neprimy ucinek je zprostredkovan produkty radiolyzy
vody, zejmena volnymi radikaly H* a OH*, ktere vedou k
molekulovym produktum (H,, O,, H,0,), pusoblc:lm na
biologicky vyznamne struktury. f:’revaZUJe v bunkach s
vysokym obsahem vody. Volne radikaly maji volny
neparovy elektron, ktery z nich Cini velmi reaktivni latky.
Stépi ruzné druhy vazeb v biomolekulach a degraduji
jejich strukturu. Teorie neprimého ucinku - teorie
radikalova - ma za zaklad chemicky prenos energie.




Biologicke ucinky ionizujiciho
zareni na bunku

» U proliferujicich bunék nachazime tyto stupné
radiacniho poskozeni:
» docCasné zastaveni proliferace

* reproduktivni smrt bunek (docasne uchovani
funkce pri ztrate proliferacni schopnosti)

« okamzita smrt bunék

Citlivost bunék vuci ionizujicimu zareni
(radiosenzitivita), Ci jejich odolnost
(radiorezistence) zavisi na mnoha faktorech,
predevsim na reparacni schopnosti bunky.




Biologicke ucinky ionizujiciho
zareni na bunku

Faktory ovliviujici biologicke ucinky obecne:

* Fyzikalni a fyzikalné chemickeé: davkovy ekvivalent,
davkova rychlost, teplota, prostorove rozdeleni
absorbovane davky, pritomnost vody a kysliku

* Biologické: druh organismu, organu nebo tkane, stupen
diferenciace bunek, fyZ|oIog|cky stav organismu,
schopnost spontannl reparace, repopulace a regenerace

Citlivost bunék je ovlivhovana:

* Fazi bunécného cyklu (S-faze!)

« Stupném diferenciace. Diferencovane bunky jsou meéne
citlivé - souvislost se schopnosti proliferace

* Obsahem vody a kysliku. Prima zavislost (+,+)

Velmi citlivé jsou proto bunky embryonalni, germinativni,
epidermalni, retikuloendotelove a tez nadorove




Biologicke ucinky ionizujiciho
zareni — citlivost tkani

Poradiod lymfaticka

nejvice citlivych zarodeény epitel varlete

tkani k nejmene kostni dief

citlivym: . .
gastrointestinalni epitel
vajecniky

buriky koznich zhoubnych nadoru
pojivova tkan

jatra

pankreas

ledviny

nervova tkan

mozek

svaly




Biologicke ucinky ionizujiciho
zareni — nemoc z ozareni

Rozlisujeme akutni a pozdni nasledky

Letalni a subletalni davkové ekvivalenty u Cloveka: LD,
asi 3 —3,5Sv, LDy, asi 5 Sv

Typické priznaky nemoci z ozareni:

1. Neletalni — poskozeni krvetvorby (kostni drene), ucCinky
na gonady

2. Letalni — gastrointestinalni syndrom (poskozeni epitelu),

poskozeni pokozky, poskozeni nadledvinek, poskozeni
zraku, nervovy syndrom (nervova smrt)

Pozdni nasledky — kumulativni — genetické poskozeni,
nadorova onemocneni




Ochrana pred zarenim

* Fyzikalni ochrana:
— Vzdalenost: expoziCni prikon se snizuje s druhou mocninou

vzdalenosti. Ochranny faktor Casu: maximalni zkraceni doby pobytu
u zdroje. Pro stinéni se voli vhodny absorbent.

— Zareni a ma ve vzduchu dosah nekolik desitek cm, ve vode desitek
um. K ochrane staci odev, papir, apod. U zareni a je velmi
nebezpecna vnitrni kontaminace.

— Zareni  ma dosah ve vzduchu nékolik metru, ve vodé desitky
milimetrd. Ke stinéni se uzivaji lehké materialy, omezujici vznik
brzdného zareni. Staci vétsinou 3-5 mm silny Al-plech a k odstinéni
brzdného zareni 5 mm olova.

— Zareni y se odstinuje materialy s vyssimi protonovymi Cisly (ocel,
olovo, barytovy beton).

— Neutrony se nejprve zpomali latkami obsahujicimi hodné vodiku a
pak se pohlti latkami s vyraznou absorpcni schopnosti pro neutrony,

napi. Cd nebo B. Kombinované stinéni: napr. polyetylén obsahujici
slouceniny boru.




Ochrana pred zarenim

« Chemicka ochrana: radioprotektivni latky, chrani
organismus proti zejmena neprimému ucinku
zareni. Vychytavaji volne radikaly nebo
vyvolavaji hypoxii bunék s naslednym omezenim
tvorby toxickych produktu radiolyzy vody.

» Biologicka ochrana je nespecificka a spociva ve
zlepsovani stavu vyzivy organismu a ve
zvysovani jeho odolnosti (podavani vitaminu -
vitamin E chrani proti volnym radikalum -
Imunizace proti infekCnim onemocnenim aj.)




Dobrou chut!




