DUSUK SIDDETTE iYONLASTIRICI RADYASYONUN SAGLIK RiSKLERI
“YENi YAKLASIMLAR”

lyonlastirici radyasyonun insan sagligina olan etkilerine yénelik olarak olusturulan korunma
felsefesinin temeli, Japonya’ya atilan atom bombalarina maruz kalan 105 000 kisiyi ve 25 000
kisilik kontrol grubunu kapsayan ve 1950°den beri sirdirilen radyoepidemiyoloji
calismalarina dayanmaktadir.Yiksek siddette iyonlastirici radyasyonun uzun dénemde en
onemli saglk etkisinin kanser oldugu bu arastirmalarin sonucunda saptanmistir.Kanser
riskinin,radyasyon dozuna bagli olarak nasil degistigi asagida verilen risk-doz egrisinde
gosterilmektedir. Bu egride,0.5 Sv ile 2.5 Sv arasinda, kati organlar igin kanser riskinin
radyasyon dozu ile dogrusal orantih olarak arttigi gorilmektedir. Bu doz araliginda,
radyasyona bagli olarak yasam boyu ilave kanser riskleri, ERR (Excess Relative Risk) olarak,
farkh organlar igin hesaplanmistir. Bu risk, 1 Gray doza maruz kalinmasinda,kati organlar igin
ortalama 0.47, dozla Ustel artis gosterenlosemi icin ise3.1’dir.Gerek biyofiziksel etkilesmeler
gerekse invitro ve hayvan ¢alismalarinin sonuglari bu epidemiyolojik bulgulari
desteklemektedir.

Meslekleri geregi radyasyonla calisanlar, tanisal incelemeler yaptiran hastalar ve dogal
radyasyon altinda yasayanlar bizler,genelde 100 mSv’e kadar olmak (zere,diisiik doz
radyasyona maruz kaliriz. Dustik dozlarin kisiler icin saptanmasindaki belirsizliklerin yiiksek
olmasi, giveniliristatistiksel dogruluktaki epidemiyolojik c¢alismalarin yapilmasina olanak
saglamamaktadir. Ornegin, ortalama 10 mSv etkin dozun sdz konusu olacag bilgisayarli
tomografi incelemelerindeki kanser risklerinin bulunmasini saglayacak epidemiyolojik
calismalar, yasam standartlari ve kalitesi benzer olan 1 milyon hastanin ve kontrol grubunu
iceren ylzbinlerce kisinin dmirleri boyu saglik takiplerininyapilmasini gerektirir. Boyle bir
epidemiyolojik calismanin yapilmasikuskusuz pratikte mimkin degildir. Bunun yaninda,
teorik arastirma ve invitro c¢alismalarin da kesin ve destekleyici sonuglari vermemesi
nedeniyle, yliksek dozlardaki risk-doz dogrusu sifir noktasindan gececek sekilde geriye dogru
ekstrapole edilmis ve risklerin diisiik doz araliginda da dogrusal olarak arttigi varsayilmistir.
Risk faktorleri ise yiliksek doz bolgesi icin saptanan faktorlerden, riski etkileyen
parametrelerin (kisilerin retrospektif olarak hesaplanan doz degerleri, cinsiyetleri, 1sinlama

anindaki yaslari vs) dikkate alindigi algoritmalarin kullanilmasiyla hesaplanmistir.Dogrusal



esiksiz teori (Lineer Non Threshold — LNT) olarak adlandirilan bu teoride, olasilik ¢cok distik
bile olsa, tek bir radyasyon etkilesmesinin DNA’yi mutasyona ugratmasi, hasar géren bu
DNA’nin g¢ogalarak tim hiicre ve akabinde dokulari etkileyerek kansere neden olabilecegi
kabul edilmistir. Ginimuzde, tim Ulkelerin radyasyondan korunma felsefelerinin dayandigi
bu teori, 20 yuzyilin baglarinda ortaya konmustur ve radyasyon korunmasinda emniyetli
tarafta olmayi amacglamaktadir.

Ancak ginumuzde birgok bilim insani, LNT teorisinin kisilerde radyasyon fobisine neden
oldugunu, radyasyondan korunmanin abartilmasi nedeniyle, 6érnegin, tanisal gorintiileme
kapsamindaki incelemelerde, hasta dozlarinin gereksiz yere azaltildigini ve buna bagl olarak
bozulan goriintikalitelerinin tanisal hatalari arttigini ileri stirmektedirler.

Bu baglamda, LNT teorisinin dogrulugunu sorgulayan nedenler ortaya konmaktadir. Bir
elestiri, Japon toplumu igin ¢ikarilan risk faktorlerinin  diger (lke insanlarina
uygulanmasindaki sorunlardir. Japonlar, bomba sonucunda radyasyonunfarkli tiirlerine
(n6tronlar gibi) ve ani etkisine maruz kalmislardir.Doz saptamalari, tamamen teorik
modellemelerin kullanildigi retrospektif hesaplamalara dayanmaktadir ve kisisel bazda
belirsizlikler hayli ylksektir. Halbuki glinimuzdegerek hasta gerekse ¢alisanlarin aldiklar
dozlar zamana yayilmaktadir. Patlamanin hemen akabinde bir Japon’un maruz kaldigi akut
dozu, glinimizde bir radyasyon ¢alisani ¢cok daha uzun siirede (belki de yillar boyunca) yani
kronik olarak almakta ve genelde fotonlarin etkisi s6z konusu olmaktadir. Diger taraftan, risk
faktorlerininERR olarak organlar icin saptanmasinda, radyasyona bagli olmayan kanserlerde

hesaba alinmaktadir, ancak bu kanser tirleri toplumlar arasinda farkhliklar gostermektedir.

Bilindigi Gzere, vicudun bagisiklik sistemi dogal nedenlere bagh olarak mutasyona ugramis
hiicreleri tamir etmekte veya viicut disina atmaktadir.Radyasyon maruziyetine bagh olarak
ortaya ¢ikan mutasyonlarin da benzer sekilde bagisiklik sisteminden etkilenecekleri gergegi
bu teoride ihmal edilmistir. insanoglu yizyillardir dogal radyasyonun neden oldugu bir
radyasyon saganaginin altinda yasamini stirdiirmektedir, bu uzun siregte organizmalarin bu
etkilere karsi bir bagisikhk olusturdugu stiphesizdir.

LNT teorisinin elestiriimesindeki bir diger 6nemli husus, radyasyonun viicudun temel taslar
olan atomik elektronlarla dogrusal olarak baslayarak DNA’ya hasar veren
etkilesmelerininhilicre, doku ve organizma boyutunda da dogrusal olarak devam ettiginin

kabul edilmesidir. Dogrusallik ile bir birim doz -X- kadar mutasyona neden oluyorsa, 2
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birimlik dozun -2X- kadar mutasyona neden olacagl kast edilmektedir. Ancak, dislk
dozlarda organizmanin biyolojik yaniti,hedef disi etkilesmeler (Nontargeted effects - NTE)
nedeniyle dogrusalliktan sapar. Bu baglamda, bystander ve genetik etkiler so6z
konusudur.lsinlanmis hicrelerinisinlanmamis hicrelere kimyasal sinyaller gondererek yeni
mutasyonlara  veya  tersine,hasar  gormis  hicrelerin  onarilmasina ya da
olimlerine(apoptozuna) neden olmalarina bystander etkiler denir. Bu etki ile radyasyona
kargi vicut yaniti, tek bir hicreden tim hiicre ve dokulara yayilmakta, dogrusalliktan
sapmaktadir.

Son yillarda teorik, invitro ve hatta in vivo hayvan arastirmalari radyasyonun genetik
etkilerini gostermektedir; Radyasyon isinlanmasina maruz kalmis veya bystander etki ile
mutasyona ugramis hiicrelerin, higbir sekilde isinlanmamis sonraki nesillerinde radyasyona
bagh mutasyonlar, genetik degisiklikler gézlenmistir. ilging olan husus, 1sinlanmis hiicrenin ilk
nesillerinde hicbir etki ortaya c¢ikmazken, bu saglkli nesillerin devami olan nesillerde

radyasyona bagli genetik sorunlarla karsilagilmasidir.

Bu bulgular, LNT disinda iki farkli teorinin de tartisilmasini baslatmistir. ilki, baz
radyoepidemiyolojik arastirmalarin sonuclarina gore seneler 6nce de giindeme gelmis olan
ve disuk siddette radyasyonun insan sagligina yararh oldugunu ileri siiren hérmetik etkidir.

Buna gore dislik siddette radyasyon;
Bagisiklk sistemini kuvvetlendirmekte.
Adaptif yanit (adaptive response) olusturmakta (dusik siddette radyasyonla uyarilan
hiicrelerin, daha sonra yiiksek siddetteki radyasyon ile isinlanmalari durumunda
olusacak hasarin, uyarilma dozu verilmeden yapilan isinlamalarin hasarina goére
dahaaz olmasi, yani asi etkisi).
Hiicre dongii sliresini uzatarak tamir mekanizmasinin daha etkin olmasini saglamakta

Hasar gdérmiis hiicrelerin kendilerini yok etme hizinin arttirmakta (Apoptosis islemi).

DNA hasarinin 6nemli nedeni olan reaktif oksijen tirlerini (ROS)temizlemekte.
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DNA korunma mekanizmalarini aktif hale getirerek, hasar gérmis DNA’larin tamir

isleminin etkinligini arttirmaktadir.

Hormetik etki, sadece radyasyon olgusunda degil, glinlik yasantida i¢ ice oldugumuz birgok
fiziksel ve kimyasal etken icin de gecerlidir. Ornegin, fazladan maruz kaldigimiz giines 15181,
ictigimiz su, soludugumuz oksijen, kullandigimiz vitamin ve ilaglarin normal miktarlari

saghgimiz icin yararliyken, az veya ¢ok oluslari zararhdir.

Asagidaki sekil incelendiginde risk-doz davranisinin, yiksek siddetteki radyasyon bolgesinde
dogrusal oldugu gorilur (R = 0.98). Ancak bu dogrusallik, diisik doz bolgesinde istatistiksel
olarak anlamh degildir ( R= 0.5). Bircok arastirici bazi doz araliklarindaki(0.3 -0.7 Sv gibi)
distk kanser sayilarinin, radyasyonun esik degerineisaret ettigini 6ne strmektedirler, bu

varsayim dogrusal esikli teorik olarak adlandiriimistir.

Gunlimuzde halen kesin bir deger lzerinde fikir birligi saglanamamakla beraber, bircok
uluslararasi bilim kurulusu,tek seferde alinan 100 mSv’in altindaki dozlarin ciddi bir risk
tasimadigini kabul etmektedirler. Bir riskin s6z konusu olmasinda bile, olasiligin son derece
disik olacagini ve radyasyon disi nedenlere bagli olarak ortaya cikabilecek kanserlerden
ayirt etmenin mimkiin olamayacagini ifade etmektedirler.Halen gelismis Ulkelerde omur
boyu kansere yakalanma riski %40 (kansere bagh 6lim orani %20’nin biraz Ustl), dislk

siddette radyasyonun ilave riski ise %1 olarak (LNT teorisine gére) verilmektedir.

Onceki kdése yazimda, bazi kisilerin iyonlastirici olmayan radyasyona karsi asiri
duyarhliklarinin (hiper hassasiyet) oldugunu belirtmistim. Benzer hassasiyetin, radyoterapi
hastalarinda da goézlenmesi, dislik siddette ki radyasyon igin de hiper hassasiyetin soz

konusu olabilecegini distindirmektedir.

Disik siddetteki radyasyona maruz kalan kisilerde radyasyonun etkisinin sadece sogurulan
doza degil, organizmada stres yaratan gevresel ve genetik faktorlere de bagl oldugu son
yillarda yapilan arastirmalarla ortaya konmustur. Kronik inflamasyonun DNA’ya hasar veren
reaktif oksijen tirlerini meydana getirdigi bilinmektedir.Dogal olarak bulunan kadmiyum,

arsenik, polisiklik hidrokarbonlar gibi bazi kanserojen maddelerin, agir metallerin distk



miktarlarinin (zehirleyici miktarlarin ¢cok altinda) hedef disi etkilere yani hiicrelerde genomik

dengesizlik ve hizli Gremeye neden olduklari gésterilmistir.

Kisilerin dogal genetik yapilari ve bagisiklik sistemlerindeki farkhliklar dikkate alindiginda,
radyasyonun genetik etkisinin de kisiden kisiye degisebilecegi beklenmelidir. Bu durumda
radyasyon korunmasinda yer alan genel prensiplerin, érnegin tim topluma ve radyasyon
¢alisanlarina uygulanan kati doz sinirlamalarinin gegerliligi de kuskusuz tartisilacaktir.

Eger toparlayacak olursak, iyonlastirici radyasyona bagl olarak ortaya cikan hedef disi etkiler,
hiper hassasiyet ve adaptif yanitlar, cevresel, genetik ve yasam standartlarina bagh (sigara
gibi)diger stres faktorlerinin benzer etkileri ile birlestirildiginde, diisik doz radyasyonun insan
saghgina etkilerinin (olumlu veya olumsuz yonde) hayli karmasik oldugu ve sadece
radyasyonla etkilesen hiicre sayisi ile agiklanamayacagini isaret etmektedir. Saglk etkilerinin
tam olarak anlasilabilmesi igin radyasyonun fiziksel ve biyofiziksel etkilesmelerini inceleyen
teorilerin, in vitro ve in vivo hayvan deneyleri ile desteklenmesi ve bu deneylerin farkli
laboratuvarlarda benzer sonuglari verecek sekilde tekrarlanabilir olmasi gerekmektedir. Her
ne kadar radyoepidemiyolojik ¢alismalarin istatistiksel belirsizlikleri yliksek olsa bile, farkh
gruplarca yapilan arastirmalari birlestiren meta analizlerin de bu verilere katki saglayacagi

siphesizdir.
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Sekil. Atom bombasindan etkilenen Japon toplumuna yonelik radyo epidemiyoloji ¢alismasi
sonucu elde edilen doz-risk degisimi. Kolon dozlari 6rnek olarak alinmistir. Alttaki sekil distk
siddetteki radyasyonun risklerini daha detayli olarak gostermektedir.Radyasyonun 6limciil

etkisi 2.5 Sv Gizerindedir.



