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Définition :

La radiobiologie s’intéresse aux effets des rayonnements ionisants
sur la matiére vivante (sur le matériel biologique).

BIOLOGIE

- Cytologie

- Génétique

- Ecologie

- Histologie

- Biologie moléculaire

—

BIOLOGIE*

Cytologie*
Génétique*®
Ecologie*

Histologie*

Biologie moléculaire®

Indication d’'une probabilité , d’'un risque, d’'un danger. Possibilité de prouver et de prendre

des contre-mesures (mesures de protection)
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QUESTIONS URGENTES (PRESSANTES) ET SOLUTIONS

- Que se passe-t-il dans une cellule (spécialisée) lorsqu’elle est exposée
a des rayonnements ?

- Les dommages a I’'ADN sont importants. Comment la cellule les traite-t-elle ?

- Existe-t-il des processus et des phénoménes (clairement)
spécifiques aux radiations ?

- Transposition des résultats aux individus, a des populations, avec les risques
auxquels ils sont exposes.

Connaissance des processus dans des cellules fonctionnant normalement,
non irradiées

Processus dans des cellules pathologiques non irradiées

Rayonnements a doses élevées (— signal détectable)

Affinement pour les doses (plus) faibles
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Mesures (médicales)

Optimisation de la Ex. :ARS

radiothérapie

Radio-
biologie

Non-maligne, Radioprotection

cardiovasculaire

L ” L . Domaines contaminés
Prédisposition, mécanismes

cellulaires

Dosimétrie biologique,

biomarqueur

Sensibilité individuelle
aux rayonnements

Reconstruction par dose,
efficacité des mesures

Génétique, réparation
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Source : Weterings & Chen, Cell res. 18, 114 (2008)
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ADN, EFFET DES RADIATIONS —~ BIOMARQUEUR

«Multisite de novo mutations» Dans la lignée germinale de souris (3Gy)
Descendance de péres exposeés (dose ?)
[>2 mutations en 20bp]

Effets induits par les radiations sur Analyse assistée par machine

le génome
'exome
le transcriptome
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v EXEMPLE DE TCHERNOBYL

Existe-t-il des marqueurs moléculaires qui prouvent une exposition qui correspond
a la dose annuelle normale ?

>

Doses < 35mSv Doses > 35mSv
Surexprime : _ _ Surexprimé :

Régulation du cycle cellulaire, parfois suppresseur de tumeur Sous-unité de télomérase

DNA damage binding Protein

Sous-exprimeé :
Elément dans la chaine de signal pour la réparation

Sous-exprimé :
Régulation de la transmission du signal

Composants dans le systéme des points de contrble
du cycle cellulaire

Méme dans le domaine des « faibles doses », on détecte des

différences dans la modulation des groupes génétiques.
Aucune influence sur la vitalité
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IL ETAIT UNE FOIS...
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O

CHEMIN NORMAL DE L'INFORMATION GENETIQUE

Activation des génes
au besoin

Activation erronée des génes
sans besoin

AN ADN => mARN

mARN

PROTEINE [...AS-AS-AS...]

mARN

Inactivation des génes
au besoin

Inactivation des génes
malgreé le besoin
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Possibilités épigénétiques d’influencer I’activité génétique
(sans toucher le code génétique)
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Mutations Mutations ponctuelles
anétiques Nombre de copies génétiques
9 9 [« Génétique classique »]

)

Cancérogenése

; microARN*
Méthylation de 'ADN
epigenetiques Modification des histones

Erhohte Vermehrung (Proliferation), gerichtete
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Herunterregulieren von Tumor-Suppressoren v
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Marker fur vorangegangene Bestrahlung

Radiobiologie actuelle | Séminaire de radioprotection CPR-ComABC-CSN 2019 | R. Scheidegger 12
ENSI /IFSN



EPIGENETIQUE
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Pour rappel : complication supplémentaire en cas de cancer

Le risque spontané augmente avec I'age selon le sexe.

Le risque induit par les rayonnements diminue avec l'age.
Différences générales entre les sexes

Différences régionales

Différences individuelles, dues a la génétique

Gradations encore plus fines dues a des phénomenes épigénétiques

Influence de sous-populations hypersensibles ?
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Motility Circuits Cytostasis and
Differentiation
Circuits
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Source : Hallmarks of Cancer: the next Generation; Hanahan+Weinberg 2011
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Radiobiologie et modeéle linéaire sans seuil LNT (vs LNT ?)
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L’APPROCHE MELODI : BILAN

Multidisciplinary European Low Dose Initiative

: Sensibilité individuelle aux rayonnements
l- Qénétique

I - Age

)I- Sexe
1
|
1
|

; 1
Evolution de la dose/courbe d’efficacité LNT? 1
1
1
1
- Tissus :
1
1

Effet de la dose/du débit de dose

- Mode de vie
- Autres influences

Sensibilité des tissus
Wy

Radioprotection systématique

Valeurs limites de dose

Contraintes de dose

Possibilités d’optimisation ?
Rapport dose-risque "
Interaction

Facteur de radiation SuiEs elisnlitlies

Wr : Effets non cancéreux :
1 - Systéme cardio-vasculaire |

\: - Effets cognitifs :

j - Cataracte I

Incorporation 1 - Morbidité I

Modéles biocinétiques I - Influences épigénétiques !

Modeles de dosimétrie e P T '
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CONCLUSION

Connaissance globale des processus (moléculaires) dans des cellules irradiées
Nombreuses possibilités de régulation — degrés génétiques subtils de réponse cellulaire
Nombreuses possibilités de régulation — degrés génétiques subtils de réponse cellulaire

La réparation en fait partie.

Possibilité de prouver un événement de radiation (dosimétrie biologique)
Les doses pouvant étre prouvées sont plus faibles

Le modéele LNT reste valable, tout comme la courbe du modéle LNT.
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Pour plus d’informations :

s Wwww.ensi.ch
www.ifsn.ch

http://twitter.com/#!/ENSI_CH
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