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ANOTACE

Diplomova prace se zabyva problematikou radionuklidii, které vznikaji a mohou byt
uvolnovany do zivotniho prostfedi v diisledku radiacni mimotadné udalosti. Charakterizuje
predevsim radionuklidy vyznamné z pohledu zdravotniho rizika v piipadé€ vnitini kontaminace
osob. Déava uceleny piehled moznych terapeutickych pfistupti vnitini kontaminace se
zamétfenim na inovace v oblasti chelata¢niho 1éCiva Pruska modf. V praktické Casti se prace
zabyva problematikou testovani vnitini kontaminace na zvifecim my$im modelu. Standardizuje
postupy aplikace radioaktivniho cesia a detekce jeho aktivity in vivo prostiednictvim gama

spektrometrie.
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Radionuclides important from the point of view of the emergency radiation event

ANNOTATION

The master thesis deals with the issue of radionuclides that are produced and can be
released into the environment as a result of a radiological emergency. It mainly characterizes
radionuclides significant from the point of view of health risk in case of internal contamination
of persons. It gives a comprehensive overview of possible therapeutic approaches to internal
contamination, focusing on innovations in the field of the chelating drug Prussian Blue. In the
practical part, the thesis addresses the issue of testing for internal contamination in an animal
mouse model. It standardizes the procedures for the administration of radioactive caesium and

the detection of its activity in vivo by gamma spectrometry.
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UvoD

Radia¢ni mimotadna udalost (RMU) vznika na podkladu tiniku radiace do okoli a jedna
patii jednozna¢né vybuch jaderné elektrarny Cernobyl (SSSR, duben 1986) a jaderné elektrarny
Fukushima Daiichi (Japonsko, bfezen 2011). Tyto dvé RMU spadaji do posledni, a to sedmé

v v

scale), ktera definuje rizné Grovné zavaznosti jadernych udalosti.

Vznik RMU je spojen, mimo jiné, s unikem nebezpecnych radioaktivnich latek, které
jsou zdrojem ionizujiciho zafeni. V Zivotnim prostiedi se nasledné §ifi s ohledem na vné&jsi
podminky, jako jsou srazky, vitr, teplota a geografie krajiny. Uvolnénim téchto kontaminantt
do prostiedi je zahajen cyklus, kdy se radionuklidy zaéleniuji do pudy, nasledné do rostlin,
zvirat, potravin a vody, ¢imz ovliviiuji cely ekosystém. Z hlediska biologickych dopadii na
Cloveka zavisi chovani jednotlivych radionuklidi v pfipad€é vnitini kontaminace na jejich
chemické form¢ a fyzikalné-chemickych vlastnostech. Do organismu se mohou dostat

vdechnutim, pozitim, kizi nebo otevienou ranou.

Diky takovéto nebezpecné hrozbé je snaha o zjisténi podrobnych informaci
0 jednotlivych radionuklidech, zajisténi dekontaminace a v neposledni fad€ o vyvoj 1é¢iv, které
napomahaji zmirnit dopady radionuklidd na lidsky organismus. Pfi vzniku RMU probiha u lidi
nejprve vnéjSi dekontaminace, jejiz soucasti je odstranéni kontaminovaného odévu a omyti
kiize mydlovou vodou. Nasledné¢ se feSi terapie vnitini kontaminace, kterd je mnohem
komplikovanéjsi, a to z divodu sloZitého méteni absorbované davky zatfenim. Nejprve se
provadi jednoduché postupy, zahrnujici naptiklad vyplach zaludku nebo bronchoalveolarni
vyplach. DalSim dilezitym krokem v terapii vnitini kontaminace je piedejit absorpci
radionuklidu pomoci 1é¢iv. Tyto latky maji rizny charakter a mohou radionuklid eliminovat

pomoci chelatace, blokace nebo zvysené stimulace stfevni peristaltiky.

14



CILE PRACE

1) Stanoveni eliminaéni kiivky 3’Cs z organismu my$iho modelu.
2) Porovnani chelataénich u¢inkd jednotlivych latek proti *3'Cs.
3) Zhodnoceni stavajicich a novych moznosti terapie vnitini kontaminace radionuklidy na

zakladé literarni resSerse.
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1 TEORETICKA CAST

1.1 Radionuklidy jako zdroj ionizujiciho zafeni

Pro pochopeni vzniku radioaktivni pfemény a emisi ionizujiciho zéafeni je dileZzita
znalost stavby atomu. Atom se sklada z jadra, které je shlukem kladné nabitych protoni
a nenabitych neutrond. Jadro je obklopeno zaporné nabitymi elektrony. Stabilitu jadra ovliviiuje
celkovy pocet i vzajemny pomér protond a neutrond. Jadra mohou byt stabilni a lehka, pokud
je pocet jejich protoni a neutronti pfiblizné v rovnovaze. Stabilitu tézkého jadra, které ma vyssi
pocet protonl zajiSt'uje zvySujici se pocet neutronti. Od celkového poctu protoni a neutroni
ataké od jejich vzajemného poméru se tedy odviji stabilita jadra atomu. ZajiSténi stability
pomoci neutront 1ze jenom do urcit¢tho mnozstvi protontl, kterym je pocet 83. Pti piekroCeni
této hranice jiz neutrony nejsou schopny zajistit stabilitu jadra, a tak dochazi k samovolnému,
tzv. radioaktivnimu rozpadu na jadra leh¢ich prvki za soucasného uvolnéni energie do okoli

(Klikorka a kol., 1989).

U radionuklidi nikdy nedochézi k preméné vSech atomti soucasné, okamzik jejich
rozpadu je riizny. Z tohoto divodu nelze presné urcit, ktery atom se preméni v dany okamzik.
Aktivita (A) dané latky se s ¢asem snizuje a je zavisla na tzv. polocase rozpadu (T12). Poloc¢as
rozpadu je charakterizovan jako stfedni doba, kdy se pfeméni pfesné jedna polovina urcitého
radionuklidu z pivodniho pocate¢niho mnozstvi (Martinez-Alonso a kol., 2024). V piirodé
kolem nas se setkavame s radionuklidy, které jsou piirozenou soucasti ekosystému (**°Ra, 4°K,
14C, °H a 'Be a jiné). Tyto jsou spole¢né s napiiklad kosmickym zafenim soudasti piirozeného
pfirodniho pozadi, kterému jsou lidé vystaveni po cely Zivot (Grambal, 1996). Krom¢ téchto
ptirozenych zdroju ionizujiciho zafeni jsou v soucasné dobé lidé vystavovani i dalSim,
tzv. umélym zdrojim ionizujiciho zafeni, které lidstvo vyuZziva v oblasti mediciny, primyslu,

energetiky nebo védy (Qaim a kol.,2018).

1.1.1 Radioaktivni pfemény
Nestabilni jadra radionuklidd emituji v disledku svého Stépeni (tzv. radioaktivnich
pfemén) ionizujici zafeni, které mize mit charakter elektromagnetického vinéni (gama zateni)
nebo se jedna o zafeni Casticové (napi. alfa, beta, neutrony). Uvolnénad energie tohoto
ionizujiciho zafreni plisobi dal na jiné atomy a molekuly formou ionizace, coz vede ke vzniku

chemicky nestabilnich ¢astic v latce piijemce (Ozdemir a kol., 2018).
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1.1.1.1 Alfa zareni

Alfa zafeni spada do skupiny korpuskularniho, tedy ¢asticového zafeni. Jedna se o proud
rychle leticich héliovych jader. Céstice alfa zafeni maji pomémé velkou hmotnost a velky
elektricky naboj dvou protont (p*). Pii pruletu této ¢astice kolem atomu ptsobi zna¢nou silou
na elektrony, které velmi ucinné ionizuje (Obrazek ¢.1). Timto déjem se znacné zbrzdi, coz
vysvétluje jejich velmi maly dolet (ve vzduchu to je pouze nékolik centimetri, ve vodé€ a tkénich
nékolik milimetri). Zdrojem zafeni alfa jsou t&zké radionuklidy napi.?!°Po pochézejici
z rozpadové fady pocinajici 22U nebo 2?°Ra, ktery se uméle piipravuje ozafovanim 2%°Ra.
JelikoZ ma alfa zafeni malou pronikavost, je snadno odstinéno pomoci n¢kolika milimetrové

vrstvy lehkého materialu (Baidoo a kol., 2013). Dle hloubky pronikani je alfa zafeni oproti beta

a gama zatreni nejméné pronikavé (Welsh, 2006a).
o o p*, of, p*, nl
oL = jadro ;He! (2p*, 2n7) -
vl G
e
A p. SRR
Preména (rozpad) e SRR
Matei'ské jadro Dcefinné jadro R
N N-4 A
zA z2B

Obrazek ¢.1: Zakladni schéma alfa zareni (Ullman, 2014).

1.1.1.2 Beta zareni

Beta zafeni je, stejné jako zafeni alfa, ptikladem korpuskularniho zateni. Vznika pii
radioaktivnim rozpadu ptirozenych i uméle vytvofenych radionuklidi. Jedna se o piemény, kdy
jsou emitovany elektrony () nebo pozitrony (B*) (Obrazek ¢.2). Beta zafeni ma oproti alfa
zateni niz§i schopnost ionizovat okoli, jelikoZ ma mens$i naboj. Ve srovnani s alfa ¢asticemi
jsou beta ¢astice mensi a leh¢i. Z tohoto diivodu je jeho dolet v prostiedi delsi (ve vzduchu ma
dosah n¢kolik metri a ve vod€ nékolik centimetril). Zafeni beta je stokrat pronikavéjsi nez
zéfeni alfa, ale jeho ionizacni U¢inky jsou mensi. Zdrojem beta zafeni v piirodé je napft. &Sr,

ktery vznika rozpadem 8’Rb (Welsh, 2006a).
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Obrzek ¢.2: Beta plus a beta minus preména (Ullman, 2014)

Tretim druhem zafeni beta je elektronovy zachyt jinak nazyvany K-zachyt (Obrazek
¢.3). Jedna se o typ pfemény, ktera se vyskytuje pouze u nuklidd s relativnim nadbytkem
protontl. Nazev je odvozeny od reakce, kdy je elektron ze slupky K elektronového obalu atomu
zachycen protonem v jadie atomu, za vzniku neutronu a emise neutrina. Neutrino pienasi

veskerou energii a dochazi k tvorb¢ charakteristického RTG (foton X) zafeni (Welsh, 2006b).

‘-.fomn X

Oy & K
Ereuitino. e~ P te »>n°+ v

Obrazek ¢.3: Elektronovy zachyt v materském jadie A za vzniku dceriného jadra B (Ullman a kol., 2010)
1.1.1.3 Gama zareni
Gama zafeni je typem zafeni, které ma dualni povahu. Jeho vlastnosti vykazuji charakter
jak elektromagnetického vInéni, tak i castic o nulové klidové hmotnosti. Vznika jako
doprovodny jev na podkladu napt. alfa a beta zafeni (Obrazek ¢.4). Jeho fotony maji vysokou

energii (nad 100 keV) (Welsh, 2006a). Z matei'ského jadra vznika rozpadem jadro dcefiné

v excitovaném stavu, kdy jsou nukleony ve vyssich energetickych hladinach. Nasledné dochazi
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k preskupeni do nizsiho energetického stavu a tzv. deexcitaci, pii které dochazi k vyzareni
fotonti formou gama zafeni. Paprsky gama zafeni maji velmi vysokou energii a pronikaji
hmotou snadnéji oproti alfa ¢i beta ¢asticim. Ke zdrojim gama zafeni, které jsou vyuZzivany

jako umélé zdroje, patii *’Cs, ©Co a °2Ir (IARC Working group, 2012).

korpuskularni

% foton /v 2
zareni (p nebo ) W zarem y
e, e’

Emitovana
tastice

o
_— deexcitace
A Premena
(rozpad)
i g i Dcerinné jadr
Materské jadro Dcefinné jadro (zikla dnijstav)()

(excitované)
Obrazek ¢.4: Vznik gama zareni (Ullman a kol., 2010)

1.1.2 Neutrony — retézova Stépna reakce

Retézova $tépna reakce oznaluje proces, kdy dochazi k rozstépeni pivodniho
atomového jadra na nejméné dvé nova jadra, emisi neutrontl, které jsou ionizujici a vyvolaji
dalsi §tépeni jiného jadra atomu a emisi fotont. Stépna reakce miize byt fizend, ¢imz se vytvafi
um¢lé radionuklidy (Obrazek ¢.5). Tyto reakce probihaji v jadernych reaktorech nebo
cyklotronech ozafovanim stabilnich nuklidi neutrony nebo nabitymi ¢asticemi a vyuzivaji se
Vv jaderné energetice. Na principu netizené $tépné reakce funguji napt. jaderné zbrané (Obrazek
¢.6). Dochazi u ni k velmi rychlému nartistu neutronti a rozstépeni vSech $tépitelnych nuklida
za uvolnéni veskeré energie. Nastdva explozivni S§tépny proces a uvolnéni radionuklidi do
prostiedi. Tato situace mize nastat ¢innosti Clovéka, konkrétnéji pfi testovani ¢i pouziti
jadernych zbrani, z jaderné energetického cyklu, kdy se radionuklidy dostavaji do vypusti nebo
v disledku jadernych havarii, jejichz nasledkem mize byt uvolnéni vice nez 400 radioaktivnich

izotopt (Qaim a kol.,2018).

‘@ @ @ -

Obrdzek ¢.5: Rizend retézovd reakce (Reichl a kol.,2016)
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Obrdzek &.6: NeFizend Fetézovd reakce (Reichl a kol., 2016)
1.1.3 Biologické dopady ionizujiciho zareni
Ionizujici zafeni je soucasti radioaktivni pfemény latek. Pii jeho nasledné interakci
s hmotnou dochazi k ionizaci, kdy se z puvodné elektricky neutralnich atomt vytvoti kladné
a zaporn¢ nabité Castice. lonizace vyvola fyzikalni a chemické zmény v organismu, které vedou
ke zménam biologickym. Biologické dopady ionizujicitho zéafeni na ¢lovéka jsou rtizného
charakteru s ohledem na typ zateni, davkovy piikon, absorbovanou davku i citlivost samotného
jedince vu¢i udinkim ionizujiciho zatfeni. Zafeni zpuisobuje poskozeni biomakromolekul, které
muze vyustit ve vznik riiznych poruch a chorobnych stavi, které se projevuji v prubéhu dni,

tydnt, rokt ¢i desetileti (Bolus, 2001).

Utinky ionizujictho zafeni na ¢lovéka miizeme rozdélit na dva zakladni typy. Prvnim
z nich je ucinek stochasticky, ktery neni zavisly na velikosti obdrzené davky, a ktery se mize
projevit po jednorazovém ozaieni nebo pii chronickém ozafovani malymi davkami. Jednéa se
0 ucinky majici vliv na rozvoj nddorovych onemocnéni ¢i vznik genetického vad. Stochastické
nasledky mohou vznikat v disledku poskozeni i malého poc¢tu bunék (i jediné buiiky) a typicka
je pro n¢ dlouha doba manifestace klinicky pozorovatelnych poSkozeni, jez mlze trvat az
desitky let. Riziko vzniku G¢inkl zavisi také na v€ku a pohlavi, pficemz mensi déti jsou 2-3x
vice citlivé na vznik stochastickych ucinkd. Druhym typem ucinku ionizujicitho zafeni na
organismus je uc¢inek deterministicky. Jedna se o takové piisobeni, které se projevi po ozareni
celého téla ¢iurcité tkdn€ dostatecné velikou davkou pticemz, kazd4 tkan ma odlisSnou prahovou
hodnotu davky, pfi niZ se poskozeni projevi. U¢inek zavisi na velikosti davky. Cim je davka

vy$si, tim vzniké vétsi poskozeni vlivem destrukce vétsiho poctu bunck. Zdravotni komplikace
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zpusobené deterministickymi u€inky zahrnuji napf. akutni radiaéni syndrom, radiacni

dermatitidu ¢i radia¢ni fibrézu (Havrankova, 2020; Kuna a kol., 2005).

21



1.2 Radionuklidy vyznamné p¥i radia¢ni mimoradné udalosti

1.2.1 Radia¢ni mimoradna udalost

Jako RMU je oznacovana (dle 84 atomového zakona (Zakona ¢. 263/2016Sb.)) radiacni
udalost vyznamna z hlediska jaderné bezpe¢nosti nebo radia¢ni ochrany, ktera vede nebo muize
vest K nepfipustnému ozafeni zaméstnanci, popiipadé dalSich osob a k uvolnéni
neakceptovatelného mnozstvi radioaktivnich latek nebo ionizujiciho zareni do prostor zivotniho
prostfedi nebo pracovist. Neptipustné mnozstvi radioaktivnich latek je takové, v jehoz
dtsledku by zaméstnanci ¢i obyvatelstvo byli nebo mohli byt ozatfeni davkami, které presahuji
stanovené limity ozatreni. RMU vyZaduje opatieni, ktera by zabranila piekroceni limitli ozareni
nebo zhorSovani situace z pohledu zajisténi radia¢ni ochrany. RMU se muze d€lit na radiacni
nehodu nebo radiacni havarii. Rozdil v téchto udalostech je ve vyzadovani (radiacni havarie) ¢i
nevyZadovani (radiacni nehoda) zavedeni neodkladnych ochrannych opatfeni jako je ukryti,

evakuace obyvatel a jodova profylaxe (Zakona ¢. 263/2016 Sb.)

Zdrojem nebezpecnych radionuklidi unikajicich do okoli pfi RMU je palivo
v jadernych elektrarnach, kde dochazi k fetézové $tépné reakci. Tato jaderna reakce musi byt
vysoce kontrolovana, pii ztraté jeji kontroly dochazi k nahromadéni radioaktivnich latek
v aktivni zoné reaktoru. Pfi jaderném vybuchu, dochazi k uvolnéni radioaktivnich latek do
zivotniho prostredi (Osterreicher a kol., 2003). Mezi nejvyznamnéjsi radionuklidy z hlediska
zdravotnich nésledki patii z dlouhodobého hlediska *3'Cs s polo¢asem rozpadu 30 let nebo
osteotropni nuklid %°Sr s polo¢asem rozpadu 27 let. Mezi radionuklidy ohrozujici lidské zdravi
bezprostiedné po havarii patii 3!l s poloasem rozpadu 8,02 dne (Konoplev, 2022). Pii provozu
jaderné elektrarny vznikaji také $t&pné produkty 8Kr a 133Xe nebo %°Zn, 8°Co a “Ru. Lehce
vstiebatelné jsou radionuklidy cesia, jodu a vodiku. Stroncium, vapnik a barium patii mezi
sttedné dobie vstiebatelné a nevstiebatelné jsou tézké kovy (Osterreicher a kol., 2003). Pokud
nastane takovato RMU, je nutné okamzité zasdhnout a pfijmout nalezit4 opatfeni, kterd vedou
k minimalizaci expozice u lidi a celkovému snizeni disledk pro zivotni prostiedi (Parrish

a kol., 2019).

Jejich mnozstvi a Sifeni se 1isi v zavislosti na typu vybuchu a jeho velikosti. Po
detonaci se vytvaii radioaktivni mrak, ktery zptsobuje deponaci radionuklidi a jejich rozsifeni
do okoli. Nasledn¢ dochazi k radioaktivnimu spadu, ktery mtize byt globalni s ¢asticemi
mensimi nez 20 pm a lokalni, ktery obsahuje céastice vétsi nez 40 pm. Pfi vypadavani

radionuklidii z radioaktivniho mraku se vytvati tzv. radioaktivni stopa, z niz je mozné vyvodit
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nasledné vySe davkového piikonu v zo6n¢€ stopy, zname-li ¢as vybuchu. Hodnota davkového
ptikonu je ovlivnitelnd i vySkou radioaktivniho mraku, rychlosti vétru i nerovnomeérnosti
terénu. Radioaktivni stopa mize byt lidskym okem pozorovatelna, ¢astice maji vétsinou povahu
tmavého praSku. Pfi pobyvani v této stopé Clovéka ohrozuje lokalni spad svymi

deterministickymi ucinky (Pejchal a kol., 2013).

1.2.2 Stroncium
Stroncium patii do skupiny prvku alkalickych zemin. Jedné se o mékky, stiibrosedy
kov, ktery se chova obdobn¢ jako ostatni kovy alkalickych zemin. Jeho vyskyt je pfirozené
v zemském plasti (Burger a kol., 2019). Svym enviromentalnim a fyziologickym chovanim je
velmi podobny véapniku. Obdobné jako véapnik se tedy uklada v kostech, a tim ohrozuje
krvetvorbu. Radioaktivni stroncium je povazovano za velmi nebezpecné (Agency for toxic

substances and disease (ATSDR), 2004b).
1.2.2.1 lzotopy stroncia

Pfirodni stroncium 38Sr se skladé ze &tyf stabilnich izotopt: 88Sr zastoupeny z 82,58 %,
83r (9,86 %), &'Sr (7,00 %) a #Sr (0,56 %). &'Sr se nazyva radiogenni izotop, protoze je
produktem rozpadu piirodniho izotopu 8Rb, ktery vyzafuje beta zafeni. Kromé& téchto
stabilnich piirodnich izotopt stroncia jsou znamy také nestabilni radioaktivni formy od 3Sr po
107Gy, které jsou vytvafeny uméle v jaderném reaktoru. Mezi nejdéle pretrvavajici izotopy spada
0Gr, 89Gr, 825y a 85Sr, 90Sr predstavuje jeden z nejvyznamnéjsich izotopt, jelikoZ se nachazi ve
vyhotelych palivovych ty¢ich jadernych reaktort a je povazovan za odpadni produkt v jaderné
energetice (Semenishchev a kol., 2019).

Vsechny radioaktivni izotopy vyzaruji pii jejich rozpadu na dcefiné nuklidy zafeni beta.
Vétsina izotopt s nukleonovym Cislem nizs$im nez 85 se rozpada beta plus pfeménou na izotopy
Produktem tohoto rozpadu jsou stabilni &Y a radioaktivni Y, ktery ma polo¢as rozpadu
64 hodin a nasledné se rozpada na stabilni ®°Zr. Pii emitovani zafeni jsou radioizotopy stroncia
schopny ionizovat jiné molekuly, ¢imz dochdzi k tvorbé reaktivnich forem kysliku (ROS), které

jsou pro ¢loveéka nebezpecné (Burger a kol., 2019).
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Tabulka ¢.1: Prehled vybranych izotopit Stroncia (Audi a kol. 2003, Prohaska a kol.,2022).

Symbol Atomové Polocas Rok objevu Zpisoby
nuklidu hmotnost [mu] rozpadu rozpadu
3Sr 72.9657 25.3ms 1993 B*
8Sr 81.9184 25.35d 1952 €
84Sy 83.9134 Stabilni 1936 Stabilni

8Sr 84.9129 64.846d 1940 €
83r 85.9093 Stabilni 1931 Stabilni
87Sr 86.9089 Stabilni 1931 Stabilni
83y 87.9056 Stabilni 1923 Stabilni
89Sr 88.9075 50.563d 1937 B
0Sr 89.9077 28.91r 1948 B

¢ = zachyt elektroni jadrem (K zachyt)
1.2.2.2 Zdroje a vyuziti stroncia

Stabilni stroncium se hojné vyskytuje v mineralech stroncianitu jako uhli¢itan (SrCOs)
nebo celestitu jako siran (SrSO4) a také v sadrovci nebo rozptylené v bridlicich, mramorech
a piskovcich. Clovék se s malym mnoZstvim neradioaktivniho stroncia miize setkat prakticky
vSude, a to ve vzduchu (prachové ¢astice), jidle (ryby, zelenina, mlé¢éné vyrobky) i vodé. Obsah
stabilniho stroncia v ovzdusi je ptiblizn& 20 ng/m3. Radioaktivni izotopy stroncia se v Zivotnim
prostfedi pfirozené nevyskytuji, jsou pfitomné od rozvoje jaderného primyslu v dasledku
nadzemnich zkouSek jadernych zbrani, béZznych vypusti z jadernych zafizeni a jadernych
havarii (Burger a kol., 2019). Radioaktivni stroncium se vyuziva v mediciné pro diagnosticke
zobrazovéni a 1é¢bu rakoviny. %Sr je povazovan za odpadni produkt, ale 8°Sr je mozné vyuzit,
jako protinadorové 1é¢ivo (ATSDR, 2004b), jako zdroj zareni beta pro radiometrické
a dozimetrické aplikace a jako matefsky nuklid pro izotopové generatory Y vyuzivané

v onkologické terapii (Burger a kol., 2019).
1.2.2.3 Vliv stroncia na organismus

Radioizotopy stroncia emitujici zafeni beta jsou schopny ionizovat jiné molekuly
a vytvaiet tak volné radikaly. Jejich schopnosti je interakce s zivymi buitkami na kratkou
vzdalenost (cm) a prichod do tkéni az do hloubky 2 cm. V dasledku toho dochazi k poskozeni
deoxyribonukleové kyseliny (DNA) v burikach a k vysokému riziku $kodlivych G¢ink, jako je

napiiklad leukémie (Burger a kol., 2019). Jelikoz je radioaktivni stroncium vychytavano do
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kosti, dochazi tak Kk jejich poskozeni a také k poskozeni mékkych tkani v okoli. S poskozenim
kosti souvisi i porucha krvetvornych bunék, které se vyviji pravé v kostni dfeni. Tato porucha
ma za nasledek nedostatek kysliku pro organismus, nadmérné krvéaceni a snizeni imunitni

funkce organismu (ATSDR, 2004b).

Jak jiz bylo zminéno, radioaktivni stroncium se z gastrointestinalniho traktu vstfebava
do krve a nasledné do cilového organu, tedy zejména do kosti. Doporucenou lécbou pro
dekorporaci stroncia je véasné zahdjit dlouhodobé podavani perorélni véapenaté soli (laktat
vapenaty, uhli¢itan vépenaty, fosfat vapenaty). V zavaznych ptipadech, kdy dochézi az

k pancytopenii, miize byt nutna transplantace kostni diené (Aaseth a kol., 2019).

1.2.3 Kobalt
Kobalt je kov pfechodné skupiny s atomovym ¢islem 27 a relativni atomovou hmotnosti
58,93. Cisty kovovy kobalt se v ptirodé nevyskytuje, ale je piitomen v riiznych mineralech
v kombinaci s niklem, stiibrem ¢i médi. Z hlediska Zivotniho prostiedi je kobalt dtlezity jako
radioaktivni odpad z jaderného priimyslu, a to hlavné nestabilni ©Co (Blust, 2011). Kobalt je

také nezbytnym stopovym prvkem obsazenym ve vitaminu B12 (ATSDR, 2024).
1.2.3.1 Izotopy kobaltu

Jedinym stabilnim izotopem v piirodnim prostiedi je °Co. Déale bylo dosud nalezeno
31 izotopti kobaltu, které ale nemaji piirozeny vyskyt. Nejdelsi polo¢as rozpadu ma pravé ©Co,
ato 5,27 roku. °’Co ma polocas rozpadu 271,79 dne. VSechny dalsi radioizotopy kobaltu maji

polocasy mnohem krat$i v rozsahu do 24 hodin a n¢které dokonce i kratsi nez 1 s (Blust, 2011).
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Tabulka ¢.2: Prehled vybranych izotopit Kobaltu (Audi a kol.2003; Prohaska a kol.,2022).

Symbol nuklidu | Atomova hmotnost [mu] | Polo¢as rozpadu Zpisoby
rozpadu

55Co 54.9419 17,53 h B*
%Co 55.9398 77,233 d B*
SCo 56.9362 271,74 d EC
%Co 57.9357 70,86 d B*
%Co 58.9331 Stabilni Stabilni
%0Co 134,9059 5,2713r B, v
®1Co 135.9073 1,650 h B
%2Co 136,9070 1,50 min B
3Co 137,9110 26,9s B

1.2.3.2 Zdroje a vyuZziti kobaltu

Prvotni zdroje kobaltu v Zivotnim prostfedi vychazi ze spalovani fosilnich paliv,
aplikaci fosfatovych hnojiv a tézby kobaltu. Po tiniku do atmosféry se uklada do ptidy, kde ma
nizkou pohyblivost. Radioaktivni °Co vznika absorpci tepelnych neutronii jadry piirodnich
kobaltovych plisku, které jsou umistény v jaderném reaktoru. Tento vznikly radionuklid
podléha rozpadu beta minus a dochazi k emitaci elektronu a neutrina. P¥i kazdém rozpadu
nastava vyzareni dvou zafeni gama, prvni o energii 1,173 MeV a druhé o energii 1,333 MeV
(Ahmad, 2010). Zdroje ®Co se vyuzivaji predevs§im ke sterilizaci potravin a lékafskych
materialli, véetné chirurgickych souprav, rukavic a rousek. Mezi dalsi aplikace patii dezinfekce
kosmetiky, redukce mikrobialniho obsahu farmaceutickych surovin a v radioterapii k 1é¢bé
rakoviny. °"Co ma vyuziti v lékaiskych testech jako radioaktivni znacka kobalaminu pfi

zjistovani, zda ma pacient zhoubnou anémii (Blust, 2011).
1.2.3.3 Vliv kobaltu na organismus

Kobalt je nejvice distribuovan do krve, jater, ledvin, srdce a sleziny. Pfi inhala¢ni
expozici dochézi ke snizeni kapacity plic, zménam v jejich hmotnosti a k tvorbé zanétu, kdy se
zvySuje tvorba sputa. Z hematologického hlediska expozice kobaltu zpisobuje polycytémii
a zmény krevniho obrazu, jelikoz ma stimula¢ni uc¢inek na produkeci erytrocytti (ATSDR, 2024).
Kobalt ptsobi také neurotoxicky, a to pravdépodobné diky své schopnosti prochazet

hematoencefalickou bariérou. Ovliviiuje tak kognitivni funkce, sluchovou a senzorickou
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motoriku (Leyssens a kol., 2017). Chronicka expozice kobaltu na ¢lovéka muze vyvolat

patologickeé stavy podobajici se hypoxii ¢i kardiomyopatii (Blust, 2011).

1.2.4 Cesium
Ptirodni stabilni cesium se vyskytuje pouze v jedné formé, a to jako stabilni izotop
133Cs. Jedna se 0 alkalicky kov, ktery je rozpustny ve vodé. V piirodé se vyskytuje ve velmi
nizkych koncentracich jako ion cesny (Aaseth a kol., 2019). Cesium patii k dalezitym
radionuklidiim, které se hojné uvoliuji do prostredi v ptipad¢ jaderné udalosti. Jeho unik,
porovname-li dopad jadernych havarii, byl v Cernobylu o 15 % vy$§i ne ve Fuku§imé. Cesium
se Vv lidském téle §ifi rovnomérné. K mirné zvySené akumulaci dochdzi v m&kkych tkanich

(Steinhauser a kol., 2014).
1.2.4.1 lzotopy cesia

Cesium ma 40 znamych izotopd, ale pouze *3Cs patii mezi stabilni. Mezi
nejrozsitenéjsi radioaktivni izotopy patii 13’Cs a 134Cs, ty vznikaji jako produkty $t€pné reakce
uranu a v piipadé, ze dojde k jejich Uniku, dostavaji se velmi rychle do potravniho fetézce. Pii
rozpadu téchto izotopt je emitovano vysoce ionizujici zafeni gama a beta (Aaseth a kol., 2019).
137Cs patif mezi hlavni klinicky vyznamné radionuklidy, které mohou vyvolavat obavy
Vv piipadé RMU (Venturi, 2021), jelikoz jeho polo¢as rozpadu trva ptiblizné 30 let. Po jadernych
havériich v Cernobylu a Fuku§imé bylo odhaleno, Ze radioizotop '3’Cs tvofil hlavni &ast

$kodlivych kontaminantii v atmosféie a spadu spole¢né s 31| (Aaseth a kol., 2019).

27



Tabulka ¢.3: Prehled vybranych izotopii Cesia (Audi a kol.2003; Prohaska a kol.,2022).

Symbol nuklidu | Atomova hmotnost [mu] | Polo¢as rozpadu Zpiusoby

rozpadu
130Cs 129,9067 29,21 min B
BICs 130,9054 9,689 d €
132Cs 131,9064 6,480 d B

133Cs 132,9054 Stabilni Stabilni
134Cs 133,9067 2,0652r B
135Cs 134,9059 2,3x10° r B-
136Cs 135.9073 13,04 d B
37Cs 136,9070 30,08 r B
138Cs 137,9110 33,41 min B

e=zachyt elektronti jadrem (K zachyt)
1.2.4.2 Zdroje a vyuZiti cesia

Pfirozen¢ se vyskytujici cesium se v zZivotnim prostfedi nachézi z divodu erozi
azvétravani hornin a minerdld. Poté co se primarni atmosféricky 3'Cs rozptyli
Z kontaminovanych oblasti, mohou byt jeho zvySené hladiny nalezeny ve vegetaci, v podestylce
kterych se do atmosféry miize uvolnit 40-70 % cesia, pfi¢emzZ uvolilovani zvySuje i rostouci
teplota pozaru (Hao a kol., 2018). Pro zabranu poziti lidmi a zvifaty se odklizi svrchni vrstva
pudy (5-10 cm), ktera se zakope do mélkého vykopu. Pro fedéni a omezeni ptijmu radioaktivni
formy cesia rostlinami se mohou vyuzivat hnojiva s draslikem. Dal§im protiopatienim pii chovu

hospodarskych zvitat je podavani Pruské modii (Venturi, 2021).
1.2.4.3 Vliv cesia na organismus

Cesium nema uzitené funkce pro zivolichy ani pro rostliny. Ve vysokych
koncentracich se mize akumulovat a vyvolavat toxicitu, kterd zpusobuje mimo jiné i inhibici
rustu (Aaseth a kol., 2019). Hlavnim problémem souvisejici s akumulaci radioaktivniho cesia
137Cs v lidském téle je, Ze se chova jako biologicky analog drasliku a diky tomu vystupuje jako
ion drasliku (Venturi, 2021). Jeho aktivita spo¢iva v tom, Ze soutézi s draslikem o transport pies
draslikové kanaly, ¢imz je schopny aktivovat sodikové pumpy a néasledné se transportovat do
bunky, kde svou emitovanou radiaci ovliviiuje bunééné organely i jadro (ATSDR, 2004c).

Vlivem tohoto mechanismu se uklada rovnomérné v organismu. Zhruba 86 % vstfebaného cesia
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se vylou¢i ledvinami do moci. Zbyvajicich 14 % se vylouci stolici, pankreatickou $tdvou
a slinami. Takto pohlcené radioaktivni cesium ma v organismu biologicky poloc¢as od 50 do
150 dnu. Jeho poziti sméfuje k vzniku akutni pankreatitidy, pfipadné ke vzniku sekundarni
cukrovky pankreatického pivodu (Venturi, 2021). Cesium se do lidského téla dostava tfemi
cestami: inhalacni, ordlni a vné&jsi, pficemz distribuce je u vSech podobna (ATSDR, 2004c).
Ozafeni tkani, zlaz a organi trva po celou dobu, co se radioaktivni cesium v organismu
vyskytuje (Hao a kol., 2018). Inkorporace cesia muze mit vliv na hematologickou oblast, kdy
dochazi k snizeni po¢tu krevnich bunék. Z hlediska imunologického zapticinuje vaznou depresi
kostni dien¢. Radioaktivni cesium je také genotoxické, coz znamend, Ze je schopné poskodit
genetickou informaci, ktera je ulozena v bunikach a zpusobit tedy mutaci. Nejvice ¢asté jsou

chromozomalni zlomy ¢i vymény sesterskych chromatid (ATSDR, 2004c).

Mira eliminace **’Cs je zavisla na véku, pohlavi a mnoZstvi svalové hmoty. Vyloudeni
cesia je niz$i u dospelych muzi nez u dospélych Zen a nejkratsi polocas eliminace maji déti ve

véku 5-14 let, a to 20 dni (ATSDR, 2004c).

Nejvhodnégjsi 1é¢bou v ptipadé expozice radioaktivnim cesiem je peroralni podani
Pruské modii, kterd se na trhu objevuje od 70. let 20. stoleti. Ulohou tohoto 16¢iva je navazani
cesia ve stfevnim traktu, ¢imz se zabrani enterohepatalni cirkulaci. Nasledné dochazi k vzniku
komplexu, ktery je vyloucena se vylou¢i se stolici. Terapeutickd davka u dospé€lych lidije 1 g
a podava se peroralné kazdych 8 hodin, a to nejmén¢ 30 dnd. Samoziejmé se délka 1é¢by odviji

od mnozstvi radioaktivniho cesia (Aaseth a kol., 2019).

125 Jod
Jod, ktery ma atomové ¢islo 53 a relativni atomovou hmotnost 127, je dulezitou
dalezitych biologickych funkci. Témér veskery jod se hromadi ve $titné zlaze, kde je potfebny
pro tvorbu hormond. Tyto hormony zajistuji spravny vyvoj mozku a pohybové soustavy
(Aaseth a kol., 2019). Radioaktivni jod patii spoleéné s radioaktivnim cesiem k nejvice
nebezpecnym radioizotopiim, které se uvolnily do atmosféry pii jadernych udalostech
v Cernobylu a Fukugimé. MnozZstvi uvolndného 3! bylo skoro étrnactkrat vyssi oproti 13’Cs

(Ory a kol., 2020).
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1.2.5.1 Izotopy jodu

Znamo je 37 izotopt, pficemz jedinym stabilnim izotopem je 27l (Aaseth a kol., 2019).
Vétsina izotopti mé polocas rozpadu v fadu minut a méné. U dvandcti izotopu presahuje polocas
rozpadu 12 hodin (ATSDR, 2004d). ! je radionuklid, ktery je vyznamnou slozkou
radioaktivniho mraku uvolnéného z havarovaného reaktoru se znacnou mobilitou V Zivotnim

prostiedi. Je vysoce solubilni a jeho vstiebatelnost je témét 100 % (Osterreicher a kol., 2003).

Tabulka ¢.4: Prehled vybranych izotopii jodu (Audi a kol.2003; Prohaska a kol.,2022).

Symbol nuklidu Atomova Polocas rozpadu Zpusoby rozpadu
hmotnost [mu]

123] 122.9055 13,2235 h EC
1241 123.9062 4,17 d B*
126] 125.9056 12,93d BB
127] 126.9044 Stabilni Stabilni
128 127.9058 24,99 min B p*
130] 129.9066 12,36 h B-
131 130.9061 8,0207 d i
132) 131.9079 2,295 h i3
133] 132.9077 20,8 h i

1.2.5.2 Zdroj a vyuZziti jodu

vvvvvv

Z kterych se jod dostava do vzduchu a dal do vegetace. Jod se pfirozené stal nezbytnou soucasti
potravy a ucelné se ptidava do kuchynskeé soli, aby se zajistilo jeho dostate¢né mnozstvi, které
je potiebné pro tvorbu hormoni §titné zlazy (ATSDR, 2004c). Na Zemi se vyskytuje zejména
jako jodid. Radioaktivnim izotopem je 13!I, ktery se stal slozkou hojn& vyuzivanou v moderni
radiologii jako kontrastni latka. Jeho zdrojem jsou jaderné elektrarny, jelikoz je hlavnim
produktem $tépeni uranu a plutonia. Tento radioaktivni jod muze diky svému beta rozpadu
vyvolavat mutace ve tkanich, do kterych pronika. Vyuziva se tak ve velkych 1é¢ebnych davkach
u dospélych jako metoda zneSkodnéni malignich bunék a dnes se jiz méné vyuziva 3 jako

zobrazovaci zdroj (Aaseth a kol., 2019). Radioaktivni jod se muze vyskytovat také ve vypustich
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odpadnich vod z 1ékatskych vyzkumnych instituci, kde byl pouzit k 1é¢bé rakoviny §titné zlazy
(Chee a kol., 2020).

1.2.5.3 Vliv jodu na organismus

Neradioaktivni i radioaktivni formy jodu jsou vychytavany a koncentruji se ve stitné
zlaze, kde se tvoti hormony trijodtyronin a tyroxin. V pfipad¢ vzniku RMU se radioaktivni jod
akumuluje mnohem vice u lidi, kteti maji nedostate¢ny pfijem jodu z potravy. Radioaktivni jod
se mize v men$i mife ukladat 1 v jinych tkanich nez ve Stitné Zlaze, naptiklad ve slinnych
zlazéach, zalude¢ni sliznici nebo potnich Zlazach. Vlivem zéafeni nestabilniho jodu uloZeného ve
Stitné zlaze miize dojit k tzv. hypotyredze, coz je stav oznacujici jeji snizenou funkci a tim
i nedostate¢nou sekreci hormont (ATSDR, 2004c). Nizsi expozice zafeni dlouhodobé zvySuje
riziko rakoviny §titné zlazy a nezhoubnych uzlu §titné zlazy (Espino-Véazquez a kol., 2022).
Postup, ktery by mél nasledovat po expozici radioaktivnim 3!l u osob v ohrozeni spociva
V nasyceni §titné zlazy bézny neradioaktivnim jédem (jodidova ¢i jodi¢nanova sil), konkrétné
se pii profylaktické 1écbé podava jodid draselny. Nasyceni §titné zlazy zajisti mensi absorpci
radioaktivniho jodu, jelikoZ se jedna o organ, kde dochazi k jeho nejvyssi (70 %) akumulaci.
S touto léCbou souvisi ale ncktera rizika, jako zhorSeni ¢i odhaleni hyperthyredzy nebo
hypothyreézy a mozny vznik trvalého onemocnéni §titné zlazy. Hlavni pfi¢inou zvySeného
vyskytu rakoviny $titné zlazy byly pravé nahodné davky 3! po jaderné kontaminaci pfi

¢ernobylské havarii (Aaseth a kol., 2019).

1.2.6 Rubidium
Rubidium je stfedné te€kavy prvek a patii mezi alkalické kovy (Wagner, 2011).
Fyziologicky se velmi podoba drasliku a do jisté miry jsou tyto dva prvky metabolicky

zaménitelné (Fieve a kol., 1973).
1.2.6.1 lzotopy rubidia

Pfirodni rubidium se sklada ze dvou izotopi, a to 8Rb a ®Rb, piicemz 8Rb je
radioaktivni a rozpada se za vzniku 8’Sr a uvolnéni - zafeni. M4 velmi dlouhy polocas rozpadu,
ktery dosahuje 4,976 x 10%° let. Umé&le bylo dosud pfipraveno dalsich 27 radioaktivnich izotopti
(Zhang a kol., 2021).
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Tabulka ¢.5: Prehled vybranych izotopit rubidia (Audi a kol.2003, Prohaska a kol.,2022).

Symbol Atomova hmotnost | Polo¢as rozpadu Zpusoby rozpadu

nuklidu [mu]
%Rb 83,9143 32,82d BB~
®Rb 84,9117 Stabilni Stabilni
8Rb 85,9111 18, 642d B
8Rb 86,9091 4,97x101r B-
%Rb 87,9113 17,77 min B-
8Rb 88,9122 15,32 min B-
YRb 89,9148 158's B
Rb 90,9165 58,2s B
“Rb 91,9197 4,492 s B

1.2.6.2 Zdroj a vyuZziti rubidia

Rubidium nepatii k hojné zastoupenym kovam v mineralech, vyskytuje se spise
minoritng, diky své reaktivité. K zisku rubidia zrud se vyuziva louzeni, také extrakce
rozpousStédlem a iontovd vyména (Wagner, 2011). Vzhledem k dlouhému polo¢asu miizeme
87Rb povazovat za izotop, ktery se mize vyuzivat v geologii k datovani stafi hornin (Zhang
akol., 2021). Uméle vytvoieny izotop 8Rb se vyuziva v oblasti mediciny k pozitronové emisni

tomografii (Butterman a kol., 2003).
1.2.6.3 Vliv rubidia na organismus

Stabilni rubidium se vyskytuje jak v rostlinnych, zivocisnych tak i lidskych tkanich.
V lidské krvi je jeho hladina proménlivé a ovlivnéna vékem a pohlavim. U Zen jsou plazmatické
hladiny niz8i neZ u muzd. Hladinu ovliviuji 1 nékteré chorobné stavy. Jednim z nich mize byt
revmatoidni artritida, u které je hladina rubidia zvySena, a naopak snizena je u urémie (Malek-

Ahmadi a kol., 1987).
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1.3 Kontaminace radionuklidy

Otazka kontaminace byla diive feSena hlavné z hlediska vyskytu havarie v jaderné
elektrarn€. V posledni dobé se za dal$i moznou hrozbu povazuji i zdmérné aktivity, které mohou
zpusobit rozsifeni radioaktivniho materialu, jako je napt. pouziti jaderné zbrané. V piipadé
RMU se piedpoklada jak vnitini, tak vnéjsi kontaminace prostiedi, techniky i osob, a proto jsou

dulezité plany monitorovani kontaminace jedinca (Youngman, 2015).

1.3.1 Vnéjsi kontaminace radionuklidy
Kvnéjsi (zevni) kontaminaci ¢lovéka a prostfedi muize dojit k v disledku tniku
nebezpeéného materialu vzduchem do okoli. Nejcastéji vznika pii styku s radioaktivni latkou,
ktera je rozptylena v prostiedi, potfisnénim nebo vlivem usazovani aerosolu. Jakmile se toxicky
material dostane na ktizi, vlasy ¢i odév mize dojit k neimysInému poziti, vstiebani ¢i dalsimu

rozptyleni (Cibulsky a kol., 2015).

K biologickym dopadiim z vnéjsi kontaminace patii jednozna¢né radiacni dermatitida.
Pii lokalnim ozéfeni davkami vys$§imi jak 3 Gy dochdzi k postradiacnimu poskozeni kiize.
Zéavaznost poSkozeni roste se zvySujici se davkou, mezi prvni pfiznaky patii erytém a miize
hyperpigmentace, a hlavné€ poskozeni cév, které vyzivuji tkan. Pfi takovémto poskozeni nastava
odumfieni tkané s naslednym vznikem viedu, ktery se Spatné hoji atrofickou jizvou (Kunaa kol.,
2005).

1.3.1.1 Vnéjsi dekontaminace osob

Ochrana ptfed dopadem a negativnimi G¢inky zevni kontaminace spociva predevS§im
v disledné dekontaminaci, ktera ma jak zamezit vn€jSimu ozareni osob, tak ptipadnému riziku
vnitini kontaminace v disledku vdechnuti, poziti, apod. Soucasné je tieba zabranit pienosu
kontaminantu do okoli. V piipadé rozsahlé expozice musi zasahujici pracovnici a personal
nemocnice ucinit takova rozhodnuti, aby mohli osoby rozd¢lit do kategorii, diky kterym je
urc¢ena priorita pro dekontaminaci. Nedilnou soucasti, ktera mize nastat v p¥ipadé RMU, je také
dekontaminace obéti. Jedna se o 1ékaiska a zdravotnickd protiopatieni, ktera maji zabranit
expozici nebezpecného materidlu, chranit zdravi zasahujicich osob, chrénit §irSi komunitu,
zabranit kontaminaci zdravotnického vybaveni, a tim zachovat funkei systému zdravotni péce
pro 1écbu vsech pacientli. Samotné metody dekontaminace mohou mit nezadouci ucinky, ale

nemély by zranénému ublizit (Cibulsky a kol., 2015).
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Pii feSeni vnéj$i dekontaminace musi byt veskery odév pacienta svléknut a uloZen do
jasn¢ oznaceného a bezpecného kontejneru, aby byla zajisténa zabrana kontaminace dalSich
osob a okoli. V piipadé odstiihavani obleceni z pacienta nesmi byt zanedbano ¢asté omyvani
nizek mydlem a vodou. Po odstranéni a dekontaminaci obleeni by mél byt pacient omyt
mydlovou vodou. Diky tomuto procesu dochdzi k odstranéni vice jak 95 % zbytkového
radioaktivniho materidlu. Po celotélové dekontaminaci kize nasleduje dekontaminace

otevienych ran a vstupnich dutin téla (Yoo a kol., 2018).
1.3.1.2 Dekontaminace Zivotniho prostiedi

Pokud je plda kontaminovana radionuklidy, je nutné ji z mista nejdiive odstranit
a upravit riiznymi chemickymi latkami a az poté ji pfepravit na pivodni misto. Veskeré tyto
metody jsou ale drahé, a navic zpusobuji sekundarni kontaminaci okoli. Bioremediace je
proces, ktery vyuziva rostliny nebo mikroorganismy k odstranéni zneciStujicich latek
z zivotniho prostredi. Jejich pisobenim dochézi k preméné ptivodné toxickych ¢i rizikovych
latek v netoxické a nerizikové latky. Tato metoda je oproti tradiénim sana¢nim metodam méné
nakladnd a také vhodnéjsi pro rozsahlou sanaci z pidy, vody a vzduchu. Pfijem Skodlivych
radionuklidii je mozné ovlivnit piidanim vhodnych chemickych urychlovaci a agronomickym
managementem. Mezi tradi¢ni metody dekontaminace radioaktivnich odpadi a Zivotniho
prostiedi patii fyzikalni metody, chemické sedimenty, iontova vymeéna, adsorpce, kapalinova
extrakce a membranova filtrace. Velky potencidl ma tzv. fytoremediace, tedy metoda
vyuzivajici zelené rostliny, které odstranuji znecistujici latky z prostiedi. Jednd se o zplisob
technologie, ktery je efektivni, nevede k produkci sekundarnich odpadu, zachovava integritu
pudy a odstranuje radionuklidy z kontaminovanych mist. Fytoremedia¢ni techniky se déli na
fytoextrakci, rhizodegradaci, fytostabilizaci, fytodegradaci a fytovolatilizaci. Radioaktivni
prvky se transportuji do rostlin dvéma zpisoby. Jeden zahrnuje absorpci z pudy pomoci
kotenového systému a druhy pfimou absorpci pomoci nadzemnich ¢asti rostlin véetné listi
a stonku. Pii fytostabilizaci rostliny absorbuji a imobilizuji znecist'ujici latky do kotfent a diky
této aktivité dochazi k zamezeni kontaminace okolni lokality. Fytovolatilizace je absorpce
rozpustnych polutantll ve vod¢ rostlinami prostiednictvim kotend, jejich pfeména na méné
toxické formy a dale jejich uvolnéni do atmosféry transpiraci rostlin. Rhizodegradace ¢i
fytostimulace posiluje rychlost biodegradace organickych latek. Téchto pét procest ptisobi do
jisté miry soucasné (Li a kol., 2023). Pod bioremediaci patii mikrobialni remediacni technika,
Kterd vyuziva pusobeni mikroorganismi pro likvidaci zneéistujicich latek v pudé a vodé.

Mikroorganismy jsou vhodnou variantou pro odstraiiovani radionuklidi diky jejich Setrnosti

34



k zivotnimu prostfedi. Vyuzivaji mnozstvi funkcnich skupin, které se vyskytuji na jejich
bunééné sténé. Tyto funkéni skupiny se mohou kombinovat s radionuklidy a tim je opravovat
(Liakol., 2023)

1.3.2 Vnitini kontaminace radionuklidy

K vnitini kontaminaci, kdy se radionuklid dostdvd dovnitf organismu, dochézi
v disledku poziti, vdechnuti nebo vstfebani kontaminantu naptiklad kizi, sliznici nebo
otevienou ranou. Zdravotni rizika vychazejici z ptisobeni radionuklidl v lidském téle se lisi
v zavislosti na jejich fyzikalnich a chemickych vlastnostech (Cibulsky a kol., 2015). Pii
kombinovaném vnéj$im ozafeni a vnitini kontaminaci riznymi radionuklidy, které nastava
praveé v ptipadé RMU, dochazi k aditivnimu zdravotnimu 0¢inku, jehoZ lécba je narocna
(Bertho a kol., 2020). Vnitini ozafeni je pro vyhodnoceni zdravotniho rizika nesnadné, jelikoz
jak davka, tak davkovy ptikon z vnitini expozice se postupem Casu méni, a to nelinedrnim
zpuisobem. Radioizotopy se Casto zabudovavaji do tkani a organt, ¢imz se prodluzuje doba
jejich expozice, ktera mize trvat az roky (Ghandhi a kol., 2020). Za G¢elem zpétného odhadu
davky v dasledku vnitini kontaminace byly vytvofeny biomarkery, diky kterym lze hodnotit
expozici zafeni. Pomoci téchto biomarkerti lze urychlit potfebnou 1é¢bu, kterd zmiriuje
negativni dopady ptisobeni radionuklidu na lidsky organismus. Déle mohou byt vyuzity modely

vypoctu absorbované davky.
1.3.2.1 Biokinetické a dozimetrické modelovani pri odhadu radiac¢nich rizik

Odhad absorbované davky v disledku vnitini kontaminace radionuklidy je
komplikovany. Modely, které se pouzivaji, musi byt schopny popsat distribuci radionuklidu
Vv téle v zavislosti na ¢ase a uklddani energie v organech ¢i tkanich po emisi zéfeni, a to pro
celou fadu radionuklidt. Pro spravnou 1é¢bu v§ak mutize byt odhad davky v organech a tkénich

nezbytny.
K vypoctlim jsou vyuzivany nasledujici fyzikalni veli¢iny:

e Absorbovana davka D je definovana jako energie jednoho Joulu, ktera je
absorbovand v jednotce hmotnosti (1 kg) ozafované latky v uritém misté. Jeji
jednotkou je Gray [Gy], pficemz jeden Gray odpovida J.kg™. Je dana pomérem
stiedni energie De ionizujiciho zafeni absorbovana objemovym elementem latky

a hmotnosti Dm objemového elementu.

D—DE G
=3 [Gy]

m
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e Ekvivalentni davka Ht udava soucin stiedni absorbované davky D v organu ¢i
tkani a radia¢niho vahového faktoru wr, ktery se voli dle pozorovanych rozdila

mezi typy zafeni a jejich energiemi. Jeji jednotkou je Sievert [Sv]

HT=ZD x W [sv]

. Efektivni davka He je wveli¢ina urCujici miru poskozeni organismu
stochastickymi Uc€inky. Jeji jednou je Sievert [Sv]. Uvadi sumu ekvivalentnich
davek Hr v jednotlivych tkanich nebo organech vazenych tkanovym vahovym
faktorem wr, ktery vyjadiuje odlisné radiosenzitivity organt a tkani s ohledem

na pravdépodobnost vzniku stochastickych u¢inki (Harrison, 2009).

HE =ZHT X WT [SU]

Aby byly tyto vypoCty umoznény, vytvotila Mezindrodni komise pro radiologickou
ochranu biokinetické a dozimetrické modely, které zahrnuji i rizné cesty vstupu radionuklidu.
Biokineticky model matematicky zndzorfiuje pohyb radioizotopt v téle a jejich vychytavani
a zadrzovani v organech a tkanich. Dozimetrické modely pfedstavuji geometrické vztahy
télesnych struktur, k jejich popisu se diive vyuZzivaly antropomorfni fantomy, nyni se pouZzivaji
fantomy voxelové, které vychézeji z 1ékaiskych snimku skuteénych osob a jsou upraveny dle

rozmérd a hmotnosti organti referen¢nich osob (Breustedt a kol., 2018).

Pro pifimé méfeni radionuklidu in vivo se vyuZivaji celotélova monitorovaci zafizeni,
u kterych je velmi dalezit4 spravna kalibrace. Ta probihd pomoci fantomt t€la, které se napliuji
roztoky radionuklidd. Také se vyuzivaji fantomy matematické, které slouzi k reprezentaci
pohybu radioizotoptl v téle v zavislosti na jeho rizné stavbé. Celotélovd monitorovaci zatizeni
pracuji na principu gama spektrometrie. V piipadech RMU velkého rozsahu s dasledkem
vnitini kontaminace u vétSiho poctu lidi miize byt zatizeni vyuzito k detekci a ur€eni vnitinich
radionuklidd. V pfipad¢ Gniku slozité smési radionuklidt je vyhodnéjsi pouziti polovodi¢ového
detektoru z vysoce Cist¢ho germania, jelikoz ma asi 50 krat lepsi energetické rozliSeni oproti
scintilaénim detektorim, které se vyuzivaji spiSe pti tniku jednoho ¢i n€¢kolika mélo predem

znamych radionuklidd (Youngman, 2015).
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Pokud neni k dispozici celotélové monitorovaci zafizeni, je mozné vyuzit nepiimé metody
stanoveni vnitini kontaminace cestou odbéru biologickych vzorkid (moc, stolice, vydechovany
vzduch, vytér znosu, sliny, vlasy, nehty, tkdn zran). Detekénimi metodami jsou v tomto
ptipad¢ spektrometrie alfa/ gama nebo pouziti systému detekce zateni alfa/beta prutokovou
kyvetou rozliSujici tvar pulsu ve spojeni se systémem iontové chromatografie, coZ umoziuje
identifikaci ¢éstic izotopl jednoho prvku, které emituji zafeni o rizném linearnim pfenosu
energie. Pouziti vnéjSich detektorti jako pocatecni diagnostické metody je levnéjsi variantou
oproti biologickym testliim a v pfipadé mimotadné jaderné udalosti umoziuje také rychlejsi
zahajeni 1é¢by. Nevyhodou externich detektort je, Ze se méfeni musi provadét v kontrolovaném
prostiedi se stinénim, které je tézko transportovatelné a pred vlastnim meéfenim musi byt

provedena kalibrace detektoru (Hastie a kol., 1999; Adams a kol., 2018; Wi-ho a kol, 2018).
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1.4 Terapie vnitini kontaminace

Pod pojmem terapie vnitini kontaminace rozumime v podstaté jakykoli proces, metodu
¢i cCinnost, ktera vede k redukci, odstranéni, neutralizaci nebo inaktivaci vnitiniho
radioaktivniho kontaminantu. Cilem je zamezit absorpci kontaminantti do organismu a piipadné
omezit jejich prenos na dal§i osoby a piedméty (Cibulsky a kol., 2015). Reseni vnitini
dekontaminace u pacientii by mélo byt neodkladné, aby nedochézelo ke zvySovani absorbované
davky zafeni. Nastrojem, jak tohoto cile dosahnout je zajisténi eliminace kontaminantu
z organismu. Z obecného pohledu jsou k tomuto u¢elu vyuzivany latky, které maji charakter
latek laxativnich, blokatorii absorpce radionuklidi a latky chelatacni. Dalsi G¢inné metody
zahrnuji vyplach zaludku, pokud doslo k poziti, nebo bronchoalveolarni vyplach v piipadé
vdechnuti radioaktivnich latek (Parrish a kol., 2019). Efektivita téchto metod zavisi nejen na
Casnosti zahajeni 1éCby, ale také na fyzikalné-chemicko-biologickych vlastnostech kazdého
radionuklidu. Tedy jeho velikosti, rozpustnosti ¢i schopnosti zaclenit se do organismu. Terapie

vnitini kontaminace jednotlivych radionuklidii tak miize byt 1 vysoce specificka.

1.41 Soucasné moZnosti terapie

1.4.1.1 Jodid draselny

Dilezitym a znamym blokdtorem je jodid draselny. Vyuziva se pii expozici
radionuklidd 11 ¢&i 13! (Parrish a kol., 2019). ThyroShield ¢i ThyroSave jsou komeréni 1é¢iva
obsahujici Jodid draselny, které se podavaji pomoci tablet nebo peroralnich kapek. Jedna se
o volné prodejnd 1éCiva, jejichz tulohou je zabranit kontaminaci radiojodem pomoci
mechanismu, ktery zamezuje inkorporaci tohoto radiojodu do §titné Zlazy, kde probiha jeho
latkovéa preména. Uginnost jodidu draselného klesa jiz v prvnich hodinach po podani a ustava
piiblizné po 6 hodinach (Becker, 1983). Toto 1éCivo lze uzivat i profylakticky, pokud se
predpokladd mozné ozéfeni t€émito radionuklidy. Standardni jednorazovéa davka pro dospélé

jedince je 130 mg (Parrish a kol., 2019).
1.4.1.2 Hydroxid hlinity

Hydroxid hlinity lze aplikovat pii kontaminaci %Sr. Vychytdva stroncium
Vv gastrointestinalnim traktu tim, Ze blokuje stfevni absorpci. Podava se jednorazové ve forme

perorélniho 100ml gelu s fosfore¢nanem hlinitym (Parrish a kol., 2019).
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1.4.1.3 Kyselina diethylentriaminpentaoctova

Kyselina diethylentriaminpentaoctova (DTPA) patii mezi efektivni a hojné¢ vyuzivanou
chelata¢ni latku, ktera je schvalend Ufadem pro kontrolu potravin a 16&iv. Jeji mechanismus
ucinku spociva ve vytvoreni stabilniho a rozpustného komplexu s ur¢itymi izotopy a nasledném
vylouceni ledvinami. Lécba pomoci DTPA je G¢inna pii vnitini kontaminaci kaliforniem,
americiem, kobaltem, plutoniem ¢i yttriem. Podani tohoto Ié¢iva probiha pomoci
intravendzniho roztoku 1 g rozpusténého v 250 ml fyziologického roztoku, jehoz aplikace trva

priblizné 30 minut (Parrish a kol., 2019; Stimmel a kol., 1995).

Schvéleny jsou dva druhy DTPA ato Ca-DTPA a Zn-DTPA. Vapenaté a zine¢naté ionty
jsou nahrazovany za vzniku rozpustnych komplext, které jsou vylu¢ovany moci. Nové studie
se vice zaméFuji na podporu biologické dostupnosti pro oralni zpusob podani, kdy se vyviji
mechanismus zapouzdieni DTPA do lipozomi. Tento zplsob zlepSuje rychlost dopraveni

1é¢iva do bunéénych membran (Li a kol., 2023).
1.4.1.4 Amifostin

Amifostin je sulthydrylovy prolécivy ptipravek, ktery je aktivovan enzymem zvanym
alkalicka fosfatdza. Tento enzym je ve vysokém mnozstvi piitomny ve slinnych Zzlazach
a epitelidlnich bunkach stfeva. Pfi peroralnim podani bezprostiedné pred ozarenim dochazi
k zvySené produkci bioaktivniho derivatu. Pusobeni tohoto 1é¢iva zabranuje radioindukované
mukozitidé a posSkozeni traviciho traktu. Mechanismus U¢inku Amifostinu spocivd ve
vychytavani volnych radikall a také funguje jako donor atomti vodiku. Dale u néj byly zjistény
antimutagenni a antikarcinogenni vlastnosti zalozené na indukci zastaveni G1 cyklu a p53
dependentni cytoprotekci. Klinicky se pouziva k prevenci xerostomie, dysfagie, dermatitidy
a pneumonitidy v prib¢hu radioterapie karcinomu hlavy a krku (Obrador a kol., 2022).

1.4.1.5 N-acetylcystein

N-acetylcystein je silny antioxidant a také prekurzor glutathionu (GSH). Hlavni
mechanismus U¢inku tohoto lé¢iva spoc¢iva v udrzeni intracelularni hladiny GSH, ktery ma
vyznamnou roli v prevenci radia¢niho poskozeni. Redoxni pomér GSH v krvi se miize pouzit
na zhodnoceni oxida¢niho stresu vyvolaného zafenim. Divodem je, ze po ozéafeni dochazi
k snizeni redoxniho stavu GSH, a to v dusledku reakce s volnymi radikaly a vznika glutathion
disulfid. Nedostatek GSH v buiikach vede k nedostate¢né opravé zlomti DNA, nedostatecné

proliferaci a také prevenci bunécné smrti. N-acetylcystein se podava 4 hodiny pied nebo
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2 hodiny po expozici zafeni, nasledné se podava Sest injekci po dobu sedmi dnti (Obrador a kol.,
2022).

1.4.1.6 Metformin

Metformin je 1écivo, které patii do skupiny antidiabetik a jeho vlastnosti vykazuji
antioxidacni, radioprotektivni a antikarcinogenni aktivitu. Antioxidac¢ni vlastnost je dana
bohatym obsahem vodiku, ktery je schopny neutralizovat volné radikaly a zvySuje GSH.
Radioprotektivni ucinek je diky stimulaci oprav DNA pomoci nehomologniho spojovani koncli
a oprav nukleotidové excize. Ozafeni je spojovano také s kardiovaskularnimi komplikacemi,
které Metformin zna¢né snizuje. Jeho podavani vyznamné zmirnilo zvySeni plazmatickych
biomarkert srde€niho onemocnéni, jako jsou laktatdehydrogendza a kreatinkinaza, konkrétné

myokardialni izoenzym (Cheki a kol., 2016).
1.4.1.7 Pruska mod¥

Pruskd modf (PM) je latka, ktera se dlouhodobé vyuziva jako 1€k v piipadé feSeni
mimotadné jaderné udalosti. Chemicky se jedna o hexokyanozeleznatan zelezity, konkrétné
0 koordina¢ni komplex Fe''' a Fe!'(CN)s s krystaly vody, alkalickym kovem a anionty CN-.
Ekvimolarni pomér Fe'!'' a Fe''(CN)s je rozpustny, ale pomér 4:3 s pfebytkem vody tvoii
mikrokrystaly. Toto modré barvivo je povoleno americkym Utadem pro kontrolu potravin
a 1éciv jako antidotum pro lécbu vnitini kontaminace thaliem a cesiem. Strukturou pfipomina
krystalovou mfizku, jejiz funkci je odstranéni *¥’Cs a 2°1T1 diky velmi vysoké afinité (Tanaka
akol., 2016). PM dokaze zkratit biologicky polocas rozpadu cesia z ptiblizné¢ 110 dnd na 30
a v piipadé thalia z 8 dni na 3 dny (Martinez-Alonso a kol., 2024). Jediny pfipravek pruské
modii, ktery je schvaleny, se nazyva Radiogardase-Cs (Tanaka a kol., 2016).

Zpusob podani je mozny ve dvou fyzikalné-chemickych forméch. Koloidni, tedy
rozpustné a také nekoloidni, nerozpustné formé, pti¢emz obé¢ varianty jsou in vivo stejné aéinné.
Rozdily v u¢innosti u pacientli mohou byt zptisobeny odlisnosti v kvalité pfipravy, velikosti
¢astic a velmi dulezité je pisobeni lokalniho pH, které ovliviiuje adsorpci cesia na krystalovou
miizku. 1¥'Cs a 2°1T1 jsou ionty, které se b&Zn& vyluduji do stieva, z kterého se reabsorbuji do
krve. Pokud je pruskd modi podavana peroralné, zachycuje thalium ¢&i cesium ve stfevé
a prerusuje tak jejich zpétné vstiebavani do krve z gastrointestinalniho traktu (Sandal a kol.,
2017).
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Pruskd modi ma Siroké spektrum vyuziti v biomedicinské aplikaci. Hlavné diky své
vynikajici biologické bezpe¢nosti, kvalitnim magnetickym vlastnostem, fotometrickym
vlastnostem a také schopnosti imitovat enzymatické chovani, coz je zasluhou stabilni struktury.
Vyuziva se v katalyze, ptipravé nanoenzymu, fotometrické terapii, Iékarském zobrazovani jako
kontrastni latka pro magnetickou rezonanci a v organismu jako systém pro dodavani 1é¢iva,

které ma fizeny transport a postupné uvoliiovani (Lu a kol.,2023).

1.4.2 Zvireci modely dekorporace cesia s vyuZitim pruské modri

Zvifeci modely umoznuji ziskani informaci o dekorporaci (eliminace radionuklidu
z téla) a pripadn¢ akumulaci (ukladani v urcitych organech) radioaktivniho cesia v organismu.
Modely se mohou také vyuzivat pro zjisténi miry vylu¢ovani radionuklidu po podéni riznych
terapeutickych, naptiklad chelatacnich latek (Bertho a kol., 2020). Jednim z nejcastéjSich
zpusobli podani radionuklidu zvifeti je intravendzni aplikace, jelikoz se jednd o zptlisob
zajist'ujici maximalni presnost aplikované aktivity. Z hlediska u¢innosti 1é¢by je vyznamnym
faktorem doba jejiho zahajeni od okamziku piijmu radioaktivniho latky. Cim diive je podana
terapeuticka latka, tim je 1éCebny efekt ucinngjsi. Pfi studiu retence ¥’Cs u potkanti bylo
zjisténo, ze po oSetfeni pruskou modii byla celkova retence téla snizena z 49 % na 25,8 %. Pti
1é¢bé pomoci PM mize dojit az k pétinasobnému zvyseni vyluCovani B¥'Cs stolici, coZ snizi
mnozstvi vylu¢ované moci. Tento mechanismus odpovida piisobeni PM, ktera vaze radionuklid
cesia V gastrointestinalnim traktu a pieruSuje jeho zpétné vstiebavani (Obrazek ¢.7) (Le Gall
a kol., 2006).

—@— Mog, bez lécby
—m— Mog, 1é¢ba Pruskou modii

—o— Stolice, bez 16¢by
-3 Stolice, 1é¢ba Pruskou modfi

% vyluéovani 37Cs

35

0 5 10 15

Cas od podani 1¥Cs [dny]

Obrazek ¢.1: Graf vylucovani radionuklidu cesia moci a stolici u skupiny potkanit (Upraveno dle Le Gall a kol.,

2006).
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Po podéni radionuklidu cesia se béhem prvniho dne ze zvifeciho organismu vylouci

ptiblizné¢ 20 % radionuklidu, nasledujicich 80 % se eliminuje v nadchéazejicich 10 dnech

(Nigrovic, 1965). S rostoucim vékem zvitat se eliminace radionuklidu snizuje (Obrazek ¢.8

a¢.9). Po podani PM byla u psti do 1 roku snizena celotélova davka o 51 %, u 2,5 let starych

pst byla davka sniZzena o 38 % a u starSich psii (13,5 roku) byla tato hodnota 31 % (Melo a kol.,

1996).
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Obrdazek ¢.8: Graf eliminace ¥'Cs z organismu nelécenych a lécenych psii ve véku do 1 roku a do 2,5 let (Upraveno

dle Melo a kol., 1996).
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Obrazek ¢.9: Graf eliminace 137Cs z organismu nelécenych a lécenych psit ve véku 13,5 let (Upraveno dle Melo a

kol., 1996).
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1.5 Nové moZnosti terapie

1.5.1 Nanocastice Pruské modii
Neustalym vyvojem nanotechnologii doslo také k vyvinuti nanolécCiv, jejichz prednosti
je srovnatelnd velikost s biologickymi molekulami, vysoky pomér povrchu a objemu, snadna
modifikace, funk¢nost povrchu, lepsi solubilita, stabilita a v neposledni fadé cilené chovani.
Diky své porézni struktuie dokazi nanocéstice urychlovat proces odstranéni iontii radiocesia
athalia z t¢€la. Hlavnimi mechanismy dekontaminace jsou protonova vymeéna, povrchova

adsorpce a mechanické zachyceni v krystalové struktute (Jang a kol., 2014).

Proces syntézy a zvolena strategie hraje zasadni roli v tom, zda je mozné material
pouzit. Na spravny postup se klade velky diiraz, protoze PM ma potencial vyuziti v riznych
oborech. Z hlediska piipravy lze syntézu rozdé€lit dvouprekurzorovou syntézu a syntézu
s jednim prekurzorem. Dudlni prekurzorova syntéza spo¢iva v smiseni roztoku Fe?* nebo Fe®*
s ekvimolarnim obsahem Zeleza a [Fe(CN)s]*> nebo [Fe(CN)e]* za vzniku PM. Syntéza s jednim
prekurzorem obsahuje jediny zdroj Zeleza a to Ka[Fe(CN)s], Ka[Fe(CN)s] nebo jiné monomery.
Metod syntézy PM je mnoho, patii k nim piiprava koprecipitaci, coz znamena nukleaci
avysrazeni dvou a vice iontll vroztoku béhem reakéniho procesu. Déle se vyuziva
mikroemulzni metoda, kdy nanocastice nukleuji, rostou a agreguji v kapickach, které se

utvotily na rozhrani vodné a olejové faze (Lu a kol., 2023).

Pro spravné a G¢inné pisobeni PM v lidském téle je nutné védeét, jak je Gi¢innost in vivo
ovlivnéna hodnotou pH okolniho prostfedi. Spravné piisobeni 1é¢iva vyzaduje jeho cirkulaci
a akumulaci ve specifickych mistech. Aby byl tento proces splnén, musi byt PM stabilni
V obéhovém systému nékolik hodin nebo i dnti. PM setrvava stabilni i vice jak 24 hodin pfi
pH < 6. Pti peroralnim podani a prichodu 1é¢iva travicim traktem se 1€k pohybuje v kyselém
pH a je tedy stabilni, pH se ale postupné zvysuje a v terminalnim ileu dosahuje uz hodnoty 7.4.
Pti pH nad 6 je PM vnitin¢ nestabilni a degraduje za méné nez 24 hodin. Tento problém se fesi
pomoci obaleni nanoc¢astic PM ve stabilizaénim ¢inidlu nebo navrhnuti perorélni Iékove formy,
ktera se uvoliuje v zavislosti na pH (Doveri a kol., 2023). Idedlni polymer pro piipravu
takového 1éCiva je alginat sodny, ktery se vyznaCuje svou netoxicitou a biologickou
odbouratelnosti pfi peroralnim podani a mukoadhezivni ¢innosti, diky které ulpiva na stfevni
sliznici del$i dobu a prodluzuje tak lokalni pisobeni. Dulezitd a stézejni vlastnost kulicek
alginatu sodného a pruské modfi spociva v tom, ze pii kyselém pH se smrst'uji, a naopak pii

zésaditém pH eroduji (Sandal a kol., 2017).
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1.5.2 Magnetické nanocastice Pruské modfri s polyethylenglykolem

Vyhovujici adsorbent, ktery ucinné odstrani radioaktivni cesium z krve by kromé
selektivity, velké kapacity a rychlé kinetiky mél spliovat i podminky biokompatibility,
minimalni vedlej$i G¢inky a snadnou separaci. Byly vyvinuty magnetické nanocastice, které
obsahuji polyethylenglykol (PEG). Ten mé schopnost potlacit adsorpci bilkovin, coz zlepSuje
biokompatibilitu materidlu a snizeni vedlejSich u¢inkd v téle. Tyto relativné nové magnetické
nanocastice s PEG jsou syntetizovany hydrotermickou reakci. Reakce mimo PEG obsahuje
dodecylsufonat sodny, kyselinu chlorovodikovou a octan sodny. Procesem vznikaji
nepravidelné kulovité nanocastice s priimérem piiblizn€ 30 nm. Z hlediska cytotoxicity téchto
castic se doslo ke kladnému zavéru, ze PEG zvySuje biokompatibilitu adsorbentd, jelikoz
Zivotaschopnost bunék byla stale vyssi nez 80 %. Adsorpcni ti¢innost odstranéni cesia z krve

byla 64,8 % b&hem jedné hodiny pti davce adsorbentu 40mg/ml (Qian a kol., 2017).

1.5.3 Porézni aerogel z Pruské modfi a celulosy

Porézni aerogel z Pruské modii a celulozy se vyuziva jako dekora¢ni ¢inidlo pro
odstranéni radiocesia z gastrointestinalniho traktu. Celulosa je pfirodni polymer, ktery je idealni
pro svou fyzikalni stabilitu, biokompatibilitu a diky pfitomnym hydroxylovym funkénim
skupindm ma silnou afinitu k samoasociaci a tvorbé rozsifené sité¢ vlivem mezimolekularnich
a vnitromolekularnich vodikovych vazeb. Porézni aerogel vznika piidavkem (PM) k celuldze,
kdy se nejdiive tvoii hydrogel vlivem diftize acetatovych iontd z hydroxylovych skupin
celulosy do deionizované vody a néslednou lyofilizaci vznika aerogel. Cytotoxicita tohoto
dekoracniho Cinidla byla testovana na stfevnich epitelialnich buitkach Caco-2 a na bunkach,
které jsou podobné makrofagim THP-1. Jelikoz je tato forma PM vétsi nez klasicka PM,
nedochazi k endocytdze do bunék a tim padem i k niZsi produkci ROS. U¢innost se zkoumala
pomoci testu stability v simulované zalude¢ni tekuting a stéevni tekuting, aby se imitovalo
prostiedi  gastrointestinalniho traktu. Z hlediska stability, Zivotaschopnosti bunék,
biokompatibility a adsorpéni kapacity ma tento porézni aerogel velky potencial pro jeho pouziti

jako peroralni Iék pro dekorporaci radiocesia z traviciho traktu (Lee a kol., 2018).
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1.5.4 HexakyanoZelezitan méd’naty — analog Pruské modfi

Hexakyanozelezitan méd’naty je analogem PM, ktery u¢inn¢ vychytava radioaktivni
cesium, ale také vykazuje odolnost vii¢i radiaénimu poskozeni. Jedné se o Hexakyanozelezitan
médnaty s chemickym vzorcem Cus[Fe(CN)s]2. Po pfijmu radioaktivniho cesia buiikami
dochazi k pisobeni ionizujiciho zafeni v jadie a cytoplazmé, toto ptsobeni podniti vznik ROS.
Z diivodu enormni tvorby téchto reaktivnich latek je nejsou schopny intracelularni antioxidacni
enzymy pohotové likvidovat. Tento analog ma obdobné funkce jako enzymy katalaza
a superoxiddismutaza, které u¢inné eliminuji volné radikély, konkrétné¢ jde o superoxidovy
radikal a peroxid vodiku. Ve vysledku mé analog antioxidacni vlastnosti, které pfispivaji
k ochrané buné¢k. Z hlediska cytotoxicity a obav z nadmérného uvoliovani méd’natych iontd je
hexokyanoZelezitan méd’naty biologicky bezpe¢ny. Jeho cytotoxicita byla zkouméana pomoci
testu CCK-8, kdy se méfila absorbance barviv citlivych na bunécnou zivotaschopnost (Xue
a kol., 2023).

1.5.5 Chelatacni polymer na bazi chitosanu

Pti vzniku RMU by mélo nésledovat hromadné oSetfeni vnitini kontaminace lidi. Pro
takovouto terapii je vhodna latka, kterd ma netoxické dekorporacni vlastnosti proti Sirokému
spektru radioaktivnich izotopii a neni rychle vstiebdvana do krevniho obéhu.
Funkcionalizovany chitosan piedstavuje chelataéni latku, kterd setrvava v gastrointestindlnim
traktu a je spolecn¢ s navazanymi radionuklidy eliminovan spolecné se stolici. Tento polymer
vaze radionuklidy jako je cesium, kobalt, stroncium, uran nebo thorium. Vyhodnou vlastnosti
je pusobeni pii pH 1-7, coz umoziuje vychytdvani radionuklidii jak v kyselém prostredi
zaludku, tak v méné kyselém prostfedi tlustého stfeva nebo konecniku. Také zabranuje

hromadéni uranu v ledvinach a jeho vychytavani slezinou (Durand a kol., 2024).
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2 EXPERIMENTALNI CAST
2.1 Material a metody

2.1.1 Pristroje a pomiicky
Akvéria (UNO Life Science Solutions, Nizozemsko)
Buni¢ita vata (Batist s.r.o, AOCZ-sk3, Ceska republika)
Dekontaminaéni abrazivni mydlo (4Fire s.r.0., Neodekont, Ceska republika)
Elektricky otvirak (DMA, One touch, Ceska republika)
HPGe polovodicovy detektor (Canberra-Packard, Belgie)
Injekéni sttikacka (B.Braun, Omnifix-F solo, Ceska republika)
Jednokanalové mikropipety (Brand, Transferpette, 613-6736P, Némecko)
Mg¢fici nadoby (Vitlab 130397, 60 ml, Némecko)
Microcentrifuga (Thermo Fisher Scientific, MySpin 6 mini, Spojené staty americké)
Minitifepacka (Thermo Fisher Scientific, Vortex 1, Spojené staty americké)
Mrazak (Liebherr, profiline, Némecko)
Nédoba na nebezpeény odpad (P-Lab, R581261, Ceska republika)
Nerezové intragastrické sondy (Fine Science Tools, 18064-20, Spojené staty americké)
Nerezové nadoby pro praci s radionuklidy (Hendi gn, 1,61, Polsko)
Odmérka — 1zice (Karlie, CHPmf0185, Ceské republika)
Odpadni pytle na nebezpeény odpad (P-Lab, R.0384.1, Ceska republika)
Ochranné pomuicky — rukavice (Shield Scientific, EcoShield, Nizozemsko) respirator
FFP3 (Total protect, Ceska republika), olovéna vesta (Lacomed, spol. s.r.o., Ceska
republika), navleky na boty (PP-servis, Z-JENA-00018, Ceska republika), izolaéni plast
(PP-servis, Z-JEPL-00014, Ceska republika), ochranné bryle (P-LAB, L640101, Ceska
republika)
Osobni dozimetr (VF nuclear, a.s., Ceska Republika)
Plastové nadoby na podestylku (Manutan, 128065, Ceska republika)
Pytliky na usmrcené mysi (P-Lab, L175939, Cesk4 republika)
Roller (AHN Biotechnologie, Némecko)
Software GENIE 2000 (Canberra-Packard, Belgie)
Spi¢ky mikro (Brand, P732028.1, Némecko)
Téc (Hendi, PRHOTACL, Polsko)
Transportni chladici boxy (Tontarelli, TONUB953, Itélie)
Vahy na chemikélie (Kern EG, Merck, Spojené staty americké)
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Viéhy na laboratorni mysi (Kern CB6K 1N, Merck, Spojené staty americké)
Zkumavky (TPP, 01051, Merck, Spojené staty americké), (TPP Kryoréhrchen, Merck,

Spojené staty americké)

2.1.2 Chemikalie
Fosfatovy pufrovany fyziologicky roztok (PBS) (Merck, Némecko)
Kyselina citronovéa bezvoda (Penta s.r.o., Ceska republika)
Nanodastice Pruské modii-LATKA X (Loty3ska Univerzita, Riga, Loty$sko)
Radiogardase-Cs (Heyl, Némecko)
Radionuklid 37Cs (Sarze 01/11, LACOMED, spol. s.r.0., Ceska republika)

2.1.3 Experimentalni zvirata

Pro experimentalni ucely byl vyuzit zvifeci model malého hlodavce — inbredni mysi kmen
C57Bl/6 (samice, vék 6 — 8 tydnli, hmotnost 18 - 25 g). Mysi byly dodany firmou Velaz,
s.r.o0., Dédinska 893/29, 161 00 Praha 6 — Ruzyné, RCH CZ 21760118. Zvitata byla po celou
dobu experimentu chovana ve zvlast’ vy¢lenéné mistnosti a byla umisténa v chovnych nddobach
V poctu odpovidajicimu doporu¢enému mnozstvi (dle Vyhlasky ¢. 419/2012 Sb.). Pribézné byl
kontrolovan jejich zdravotni stav. Po celou dobu byla zvifata krmena standartni stravou (Velaz
s.r.0., typ 1324) a napdjena Cerstvou vodou. Pied vlastnim experimentem byla zvifata nejprve
aklimatizovana po dobu 48 hodin, aby se snizilo riziko vlivu stresu na vysledky studie. Teplota
a relativni vlhkost v chovném prostoru byla pfizpisobena umisténému druhu zvitete, byla
denn¢ métfena a zaznamendvana. Byla zajiSténa pravidelna fotoperiodicita zajisSt'ujici rytmus
dne a noci (12h svétlo, 12h tma). Experiment byl schvalen etickou komisi pod ¢islem jednacim

¢.j. 4284/2021-MZE-18134.

2.1.4 Radionuklid *'Cs a jeho aplikace
Vychozi roztok radionuklidu ¥"Cs mé&l fyzikélni formu zafi¢e 0,1 M HCI o objemu 0,023
ml a objemové aktivité 1636,54 MBg/ml. K vychozimu roztoku bylo ptipipetovano 0,977 ml
roztoku PBS na objem 1 ml. Postupnym fedénim dle tabulky ¢.1 byl ptipraven aplikacni roztok
¢.5 0 objemové aktivité 1 kBq / 0,1 ml, coz odpovida 31,47 pg ¥'Cs a o vysledném objemu
9 ml pro Experiment ¢.1 (viz. kapitola 2.2) a aplikaéni roztok ¢.6 o vysledném objemu 30 ml
a objemové aktivité 0,1 kBq / 0,1 ml pro experiment ¢.2 (viz. kapitola 2.3). pH aplika¢niho

roztoku bylo v rozmezi 5,5 — 7,5, aby nedoslo k poskozeni zdravi zvifete.
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Tabulka ¢.6: Redéni a priprava roztokii radionuklidu **'Cs

Objem (ml) Redéni Objemové aktivita
Roztok 0 (RO)
0,023 ml 0,1 M HCI 37 MBq /0,023 ml
vychozi roztok
Roztok 1 (R1)
) i 1ml 0,023 ml RO + 0,977 ml PBS 37MBq/1ml
zasobni roztok
Roztok 3 (R3) 1ml 0,1 mlR1+ 0,9 ml PBS 3,7MBqg/1ml
Roztok 4 (R4) 1ml 0,1 ml R3 +0,9 ml PBS 0,37 MBq /1 ml
Roztok 5 (R5) 9ml 120 pl R4 + 8880 pl PBS 1kBq /0,1 ml
Roztok 6 (R6) 30 ml 3ml R5 + 27 ml PBS 0,1 kBq /0,1 ml

Laboratornim my$im byl aplikovan pfedem nafedény radionuklid '¥’Cs o objemové

aktivité 1 kBqg nebo 0,1 kBq /0,1 ml. Aplikace 0,1 ml roztoku prob&hla per os prostiednictvim

intragastrické sondy, diky které byl roztok radionuklid v celém objemu zaveden pfimo do

traviciho traktu (Obrazek ¢.10). Aplikace probihala bez narkozy.
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2.1.5 Méieni aktivity 1¥’Cs v my$im zvifecim modelu
Postup méfeni aktivity radionuklidu '¥’Cs byl u obou provedenych experimentli
(experiment €. 1 a €. 2) totozny. Méfeni probihalo prostfednictvim polovodi¢ového detektoru
HPGe (High purity germanium) na pracovisti Ustavu ochrany proti zbranim hromadného ni¢eni

Univerzity obrany ve VySkové.

Mg¢fteni vyzaduje v prvnim kroku Kkalibraci a ovéfeni funkce spektrometru. Energeticka
a ucinnostni kalibrace spektrometru byla provedena pomoci radionuklidii o zndmé aktivité tzv.
kalibrace je dulezita z hlediska kvalitativni analyzy. Vystupem méteni kalibrace je linearni
zavislost mezi energii fotont zafeni gama (keV) a kanaly analyzatoru. U&innostni kalibrace je
podstatna pro kvantitativni analyzu. Zé&sadni je vytvofeni standardni geometrie métenych
vzorkd, tj. vSechny vzorky musi mit shodnou velikost a tvar. Sou¢asné musi méteni probihat
u vSech vzorka ve stejné vzdalenosti od detektoru. K ucinnostni kalibraci byl pouzit standardni

vzorek piesného mnozstvi v pozadované nadobé urcujici geometrii.

Za ucelem méteni aktivity mysi bylo kazdé zvife (véetné sacku, ve kterém bylo uloZeno)
umisténo do oznac¢ené métici nadoby a stlaceno neaktivnim plastem na pozadovany objem 30
ml tak, aby kolem n¢&j nebyla zadna vzduchova bublina. Tim byla dodrZena stejna geometrie
meéfeni u kazdé mysi. Spravny postup nasledné zajistil registraci maximalniho mnozstvi fotonti
vychazejicich ze zdroje (z mysi). Detekce impulsti probihala po dobu 1 hodiny. Po zméteni
bylo provedeno vyhodnoceni naméfeného spektra pomoci gamaspektrometrického softwaru,

v nasem piipadé GENIE 2000 firmy Canberra-Packard.
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Obrazek ¢.11: Meérici nadoba Vitlab (zdroj: mjr. doc. Ing. Jifi Janda, Ph.D.; Univerzita obrany Vyskov)

Obrdzek ¢.12: Usmrcend mys pripravend k ulozeni do mérici nadoby (zdroj: mjr. doc. Ing. Jifi Janda, Ph.D.;
Univerzita obrany Vyskov)

Obrazek ¢.13: Mérici nadoba s neaktivnim plastem pro stlaceni (zdroj: mjr. doc. Ing. Jiri Janda, Ph.D.; Univerzita
obrany Vyskov)
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Obrazek ¢.14: Mérici nadoba se vzorkem v HPGe (zdroj: mjr. doc. Ing. Jiri Janda, Ph.D.; Univerzita obrany
Vyskov)
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2.2 Experiment & 1: In vivo experimentalni stanoveni eliminaéni k¥ivky *'Cs

Z organismu mySiho modelu

Skupin¢ 106 ks laboratornich mysi byl pomoci intragastrické sondy aplikovan radionuklid
137Cs o aktivité 1 kBq / 0,1 ml, coz odpovida 31,47 pg **’Cs. Podle rozpisu byly laboratorni
mysi v casovém intervalu 0 — 75 dni usmrcovany a transportovany na pracovisté Univerzity
obrany ve Vyskové, kde byla proméfovana jak aktivita 3’Cs v mysich, tak v jejich odebrané

podestylce. Na zakladé zméfenych dat byla sestavena eliminaéni kiivka *3'Cs z organismul.

2.2.1 Pracovni postup

1) 106 ks laboratornich mysi bylo rozdéleno do skupin dle tabulky ¢.7. V kazdé
skupiné bylo 8 ks mysi, vyjimkou byla pouze skupina S1, kde bylo 10 ks mySsi. Zvifata ve
skupiné S1 slouzila jako referencni vzorek pro stanoveni vychozi aplikované aktivity
radionuklidu (Ao) a byla usmrcena 1 hodinu po aplikaci radionuklidu. Ostatni zvifata byla
usmrcena v intervalu 1-75 dni po aplikaci radionuklidu (viz. tabulka ¢.7). Tabulka ¢. 8 uvadi
hmotnost jednotlivych zvifat pfi zahajeni a pii ukonCeni experimentu. Vzhledem Kk téméf
nulovym aktivitdim 75 dni po aplikaci radionuklidu byl experiment ukoncen 75. den a skupiny

¢. S14, S15 a S16 byly po 75. dni vyfazeny z experimentu.
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Tabulka ¢.7: Rozdeleni mysi do skupin a dny usmrceni

Skupina Den usmrceni Pocet mysi ve Cislo mysi
skupiné
S1 0 10 1. -10.
S2 1 8 11.-18.
S3 2 8 19.-26.
S4 3 8 27.-34.
S5 4 8 35.-42.
S6 7 8 43.-50.
S7 11 8 51.-58.
S8 15 8 59.-66.
59 20 8 67.-74.
S10 30 8 75.-82.
S11 45 8 83.-90.
S12 60 8 91.-98.
S13 75 8 99.-106.
S14 Vyfazeny z experimentu 8 107.-114.
S15 Vyftazeny z experimentu 8 115.-122.
S16 Vyfazeny z experimentu 8 123.-130.
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Tabulka ¢.8: Hmotnost myst [g] pri aplikaci radionuklidu a pri usmrcent

Skupina | ml[g] | m2[g] | m3[g] | m4[g] | m5[g] | m6[g] | m7[g] | m8[g] | mI[g] | m10[g] | AVGIg]
S1 23,1 23,5 26,3 24,5 26,6 26,6 24,5 25,5 25 27,9 25,35
S2 233 24,7 26,2 23,3 26,5 26,6 26,2 25,7 25,31
S3 24,7 24,2 24,8 25,8 26,6 26,3 24,2 22,6 24,90
S4 27,1 25 27,2 25,2 26,5 25,9 24,5 23,5 25,61
S5 22,5 25 27 24,5 25,8 23,8 25,3 25,3 24,90
S6 25 24.5 24,8 26 25,7 25,3 23,6 26 25,11
S7 23,5 24,7 26,6 25,1 25,3 26,3 25,4 26,3 25,4
Usmrceni | 24,3 24,85 27,5 24,7 25,55 26,7 26,5 26,7 25,85
S7
S8 25,3 25,7 25,1 25,3 26 25,2 25 26,7 25,54
Usmrceni | 24,9 25,7 24,5 24,9 26,2 249 24.4 26,5 25,25
S8
S9 26,1 25,1 25,7 25,2 24,6 241 25,9 26,1 25,35
Usmrceni | 26,8 25,52 | 26,45 | 25,65 | 25,51 | 25,42 26,7 27,8 26,23
S9
S10 23,3 24,2 27,2 25,9 25,6 24,8 22,3 25,3 24,83
Usmrceni | 23,9 26,1 27,3 26,8 28 26,8 28,3 27,1 26,79
S10
S11 25,9 23,9 23,6 26,2 26 26,7 25 25 25,29
Usmrceni | 26,13 | 2292 | 26,41 | 24,36 | 23,88 | 23,54 | 24,87 | 25,74 24,73
S11
S12 24,2 22,3 26,2 27,3 243 24,6 23,5 24,5 24,61
Usmrceni | 24,9 27,2 24 26,5 uhyn 27,3 25,2 27,7 26,11
2) Kazdé zvife bylo usmrceno V prostoru piislusného akvaria, aby nedochézelo ke

ztratam aktivity (uvolnéni moci pii usmrceni) do jinych prostor. Nasledné bylo kazdé zvife

zvazeno a umisténo do predem oznaceného sacku. Skladovaci nadoba s usmrcenymi zviraty

byla uskladnéna pii -20 °C az do transportu a méfeni aktivity 3’Cs na Univerzité obrany ve

Vyskove.
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Za ucelem kontroly spravnosti prib&hu experimentu byla méfena také aktivita podestylky
jednotlivych skupin zvitat. Ta byla v prub&hu prvnich 7 dni po aplikaci radionuklidu odebirana
zvitatim dle tabulky ¢. 9. Obsah akvaria byl vyplachnut 10 % kyselinou citronovou za ucelem
co nejveétsiho zachytu uvolnéného radionuklidu (v podestylce, na sténach akvaria). Veskery
obsah akvéria byl pfesunut do pfedem pfipravenych a oznacenych sackli a nadob a uskladnén
pii -20 °C az do doby transportu a méfeni aktivity (viz. kapitola ¢.2.1.5). Nasledné jiz byla
podestylka vyménovana vSem zvifatim v pravidelnych ¢asovych intervalech 48 — 72 hodin

a ur¢ena k likvidaci formou jaderného odpadu.

Tabulka ¢.9: Odbery podestylek skupin v riiznych casovych intervalech

Skupiny ¢. Casovy interval

S2,S7,S11, S15 24 hodin eliminace

S3, S8, S12, S16 48 hodin eliminace

S4,S9, S13 72 hodin eliminace

S5, S10, S16, S6A 96 hodin eliminace

S6B 96 hodin-168 hodin eliminace

Pozn. S6A+S6B= 168 hodin eliminace
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2.3 Experiment €. 2: In vivo experimentalni stanoveni chelata¢niho ucinku tfi latek

vici 1¥Cs

U skupiny 38 ks kontaminovanych (*¥’Cs) laboratornich mysi byl porovnavéan chelatacni
ucinek dvou testovanych latek. Skupina, které byl podavan pouze fosfatovy pufr (PBS),
imitovala kontaminaci radionuklidem bez nésledné 1é¢by. PBS byl podévan z diivodu zajisténi
stejného vylucovani moce jako u ostatnich skupin. Prvni chelata¢ni latkou byla suspenze 1éCiva
Radiogardase-Cs v PBS, druhou byla nové testovana chelatacni latka X v PBS. Mysim byla
¢astecn¢ upravovana strava (viz. tabulka ¢. 11) za ucelem omezeni pfijmu kovl ve stravé
a dosazeni tak co nejlepsiho chelatacniho u¢inku. Chelata¢ni latka byla poddvana 15 minut pied
aplikaci radionuklidu *¥’Cs a potom v 12ti hodinovych intervalech az do doby usmrceni (viz.
tabulka ¢. 11). Radionuklid 3’Cs o aktivit€ 1 kBq /0,1 ml, kterd odpovida 31,47 pg **’Cs byl
aplikovan pomoci intragastrické sondy. Na zakladé zmétenych dat byl sestaven graf zavislosti
métené aktivity zvifat na case. Tento graf byl nasledné vyhodnocen a byly porovnany chelatacni

ucinky aplikovanych latek.

2.3.1 Pracovni postup
1) Laboratorni mysi byly rozdéleny dle skupin do 13 akvarii (viz. tabulka ¢.11). Prvni
skupina mysi S1 slouzila jako referencni vzorek pro stanoveni vychozi aplikované aktivity
radionuklidu (Ao) a byla usmrcena 15 minut po podani radionuklidu. Kazda my$ umisténa do
akvéria byla zvaZzena (viz. tabulka ¢.10). 24 hodin pted aplikaci radionuklidu *¥’Cs se mysi

nechaly la¢nit a poté jim byla déna strava dle rozpisu.

Tabulka ¢.10: Hmotnost mysi pred aplikact latek

Skupina
Hmotnost | S1 S2 S3 S4 S5 S6 S7 S8 S9 S10 | S11 | S12 | S13
m1 [g] 27,5 | 238 | 242 | 246 (244 | 257 |265 |253 |23,9 | 253|243 |24,6 |24,8
m2 [g] 21,7 | 24,7 | 26,6 | 248 | 249 |251 |229 |221 |275 26,3 |254 |24,6 | 27,8
m3 [g] -- 236 | 268 |250 (265 |27,1 |243 (27,4 |254 |26,3 | 24,2 | 25,7 | 23,4
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Tabulka ¢.11: Casovy rozvrh podani latek a usmrceni

Skupina | Mysi ¢islo | -15 TO Granule | 12h odebrat |1 Granule |1d+12h |2 Granule | 2d+12h |3 3d+ |4

min 12:00 granule den | 12:00 odebrat | dny | 12:00 odebrat | dny | 12h | dny
granule granule

S1 1,2 RNK | Smrt

S2 3,4,5 PBS | RNK | NE PBS Smrt

S3 6,7,8 PBS | RNK | ANO PBS PBS | NE PBS Smrt

S4 9,10,11 PBS | RNK | ANO PBS PBS | ANO PBS PBS | NE PBS Smrt

S5 12,13,14 | PBS | RNK | ANO PBS PBS | ANO PBS PBS | ANO PBS PBS | PBS | Smrt

S6 15,16,17 | RG- | RNK | NE RG-Cs Smrt
Cs

S7 18,19,20 | RG- | RNK | ANO RG-Cs RG- | NE RG-Cs Smrt
Cs Cs

S8 21,22,23 | RG- | RNK | ANO RG-Cs RG- | ANO RG-Cs RG- | NE RG-Cs Smrt
Cs Cs Cs

S9 24,25,26 | RG- | RNK | ANO RG-Cs RG- | ANO RG-Cs RG- | ANO RG-Cs RG- | RG- | Smrt
Cs Cs Cs Cs Cs

S10 27,28,29 | X RNK | NE X Smrt

S11 30,31,32 | X RNK | ANO X X NE X Smrt

S12 33,34,35 | X RNK | ANO X X ANO X X NE X Smrt

S13 36,37,38 | X RNK | ANO X X ANO X X ANO X X X Smrt

RNK=radionuklid 3'Cs; PBS= fosfatovy pufr; RG-Cs= Radiogardase-Cs; X= Testovana chelata¢ni latka , X ‘¢
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2) Veskeré chelatacni latky/PBS byly aplikovany bez narkdzy, formou per os pomoci
intragastrické sondy, kterda umoznila zavedeni latky az do traviciho traktu. Prvni davka byla
aplikovana 15 minut pfed podanim radionuklidu. Dalsi davky o objemu 0,1 ml byly podavany
dle rozpisu tabulky ¢. 11. Skupinam ¢. 2-¢. 5 byl davkovan per os roztok PBS o objemu 0,1 ml
Z diivodu zajiSténi obdobné miry vylu€ovani moci jako u ostatnich skupin. Chelata¢ni latka
Radiogardase-Cs byla podavana skupinam ¢. 6-¢. 9 a skupinam ¢&. 10-¢. 13 byla podavana
chelatacni latka X.

3) Proces usmrceni kazdého zvitete probihal vzdy v prostorach ptislu$ného akvaria, a to
Z dGvodu zabranéni ztrat aktivity do jinych prostor. Po usmrceni byla kazdd my§ zvaZena
a umisténa do pfedem oznaceného sacku. Takto usmrcend zvirata byla skladovana pii -20 °C

az do transportu a méfeni aktivity 13’Cs na Univerzit& obrany ve Vyskove.
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2.4 Analyza dat gama spektrometrie

M¢éteni pomoci HPGe detektoru spada do polovodicové spektrometrie gama. Jedna se
zpusob méteni uzitecny pfi stanoveni aktivity radionuklidd v riznych vzorcich. Miize se vyuzit
Vv piipadé jaderné havarie, kdy dochazi k Uniku radioaktivnich latek do okoli a je dilezité ziskat

informace o kontaminaci.

Detekce probiha na polovodi¢ovém detektoru z Cistého germania (HPGe — High purity
germanium) (Obrazek ¢€.15). Na tento krystal je pfipojeno vysoké napéti a to cca 3000 V.
Dodéanim dostate¢né energie gama zafenim, tedy fotony, dochazi tomu, ze elektrony v krystalu
prechazi do vodivostniho pasu. Tim se uvolniuje elektricky naboj a ten svym pohybem zptisobi
tvorbu proudovych pulst, které se pomoci piedzesilovace a zesilovace zesiluji o nékolik fadu
a nasledné se prevadi do digitalni formy analogové-digitalnim ptevodnikem. VVzniklé impulsy
jsou pfivadény do multikandlového analyzétoru, ktery je tfidi do jednotlivych kandlt podle

jejich energie. Tato data jsou poté zobrazena jako spektrum.

Vyhodou je, Ze jednotlivé izotopy maji svou danou energii, nelze je tedy zameénit. Absorpce
energie fotonli v polovodicovém detektoru jsou pifevadény na elektrické impulsy.
Charakteristicka hodnota energie absorbovaného fotonu linedrné¢ odpovidd vySce v mV.
Dochazi tedy k vzniku vyssich elektrickych pulst pti vys$si energii fotond. Jak jiz bylo zminéno,
pomoci analogové-digitalniho konvertoru se elektricky puls pfevadi na digitalni udaj a ten je
pfirazen urcitému kandlu. Dochazi tak k tvorbé charakteristickych piki pro urity izotop.
Vlivem Sumt jsou obsazovany i okolni kanaly a tvofi se tak pik Gaussovského tvaru. Plocha

piku odpovida pfimo imérné aktivité¢ daného izotopu.
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Obrazek ¢.15: HPGe detektor s chlazenim a stinénim

2.4.1 Princip pfepo¢tu naméienych dat
V ptipadé obou provadénych experimentli byla namétfend data upravovana dle vzorch
stejnym  zpisobem. Zhodnoceni zmény aktivity ¥’Cs bylo provadéno pomoci
gamaspektrometrického softwaru GENIE 2000 firmy Canberra. Po zméteni jednotlivych mysi
byl diky tomuto softwaru ziskan zdznam spektra radionuklidu '3’Cs. Pomoci spektra bylo
mozné vyhodnotit pocet naméfenych impulsti za 3600s a nasledné dalSimi vypocty dojit

k vysledné hodnoté aktivity [A].

Aktivita vyjadiuje mnoZstvi pfemén daného izotopu za urcitou ¢asovou jednotku. Jedna se
o podil stiedniho po¢tu dN radioaktivnich pfemén z konkrétniho energetického stavu izotopu
za Casové obdobi dt. Jednotkou aktivity je fyzikdlni veli¢ina Becquerel [Bq]. Jedna se

0 jednotku SI a jeden Becquerel [Bq] se rovna jedné pfeméné za sekundu [s™].

dN
=~ [B4]

Relativni u¢innost [Ar] vyjadiuje u¢innost detekce pro dany nuklid:

Ar = pocet impulst [imp] [lmp/s]

cas [s]
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Detekéni uéinnost V:

vV =—

Po vypoctu v standardu je mozné pocitat A vzorku:

Avzorku = % [Ba]
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2.5 Vysledky

2.5.1 Experiment ¢.1: In vivo experimentalni stanoveni elimina¢ni krivky

137Cs z organismu mysiho modelu

Tabulka ¢.12: Namérena data standardniho vzorku

Impulzy | Cas [s] | A [Bq/30ml] | Ar [imp/s] | U¢innost v
Standardni vzorek | 2822 40000 | 4,857 0,07055 | 0,014525

Tabulka ¢.13: Shrnuti priomérné relativni ucinnosti, prumérné aktivity a smerodatné odchylky

Skupina ¢. | Hodiny po aplikaci | AVG AREA ROI | Aktivita Smérodatna
Cs-137 cps (Ar=| AVG [Bq] odchylka
relativni Gicinnost) aktivity

S1 1 1,62 111,24 11,24

S2 24 1,08 74,64 10,33

S3 48 0,98 67,45 5,19

S4 72 0,70 48,02 6,03

SS 96 0,63 43,38 3,71

S6 168 0,45 30,82 2,26

S7 264 0,27 18,65 1,15

S8 360 0,15 10,15 1,20

S9 480 0,08 5,63 0,38

S10 720 0,03 2,11 0,22

S11 1080 0,00 0,00 0,00

S12 1440 0,00 0,00 0,00

S13 1800 0,00 0,00 0,00
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Eliminac¢ni kiivka 13’Cs

120 i y =-16.91In(x) + 118.81
R?=0.9561

100 -
= 80 -
=
g 60 |
=
=
£ 40 -
<

20 |

0 - = — =
0 150 300 450 600 750 900 1050 1200 1350 1500 1650 1800
Cas [N]
Obrazek ¢.16: Bodovy graf zobrazujict eliminacni kiivku *¥7Cs
Vypocet biologického polocasu: y =% Ao= 55,62 [B(q]

x = 75,77 [h] = 3,16 [d]

Z namé&fenych dat byly pomoci vypoétl ziskany hodnoty aktivit *3’Cs jednotlivych mysi.
Primérna hodnota aktivity [Bq], v€etné smérodatnych odchylek (osa Y), kazdé skupiny zvirat
(8, pripadné 10 ks mysi) je v grafu vyjadiena jako zavislost na ¢ase po aplikaci radionuklidu
(osa X). Prostfednictvim spojnice trendu s logaritmickou funkci byla vyjadiena rovnice
elimina¢ni kiivky '¥’Cs zmysiho organismu, a to y =-16,91In(x)+118,81 s hodnotou

spolehlivosti R? rovnou 0,9561, kde ,,y vyjadfuje aktivitu A [Bq] a ,,x* ¢as [h].

Vypodétem byl stanoven biologicky polocas ¥’Cs, ktery udava dobu eliminace poloviny

puvodni aktivity z mysiho organismu a jeho hodnota je rovna 75,77 hodin.
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Tabulka &.14: Priimérné aktivity *¥'Cs [Bq] a smérodatné odchylky [Bq] v podestylkach
Jednotlivych skupin mysi

Cas [h] | Skupina | Priamérn4 aktivita [Bq] | Smérodatns odchylka [Bq]
0 S1 0 0

S2

S7

24 311 347,3 4,5

S15

S3
S8
48 312 458,0 14,9
S16
S4
72 S9 5153 32,5
S13

S5
S6A
94 310 5783 42,7

S14
166 | SOA+S6B 1344 --

Aktivita 13’Cs v podestylkach

y = 0.001x3 - 0.2189x2 + 18.156x
1250 RZ=0.9988

— 1000
o
22

© 750
=

£ 500
<

[ )
250
0
0 20 40 60 80 100 120 140 160
Cas [h]

Obrazek ¢.17: Bodovy graf zobrazujici zavislost aktivity ¥'Cs na case v podestylce
Aktivita v odebranych podestylkach byla méfena na stejném principu jako aktivita
v myS$ich (viz. kapitola ¢.2.1.5). Po zméfeni byly spocitany hodnoty aktivit podestylek
jednotlivych skupin mysi. Na zaklad¢ praimérnych hodnot aktivity byl sestaven bodovy graf se
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zavislosti aktivity A [Bq] (osa Y) na cCase [h] (osa X). Vyslednd data byla prolozena
polynomickou spojnici trendu (y =0,001x3-0,2189x? +18,156x), pii¢emz hodnota spolehlivosti
R? je rovna 0,9988.
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2.5.2 Experiment ¢.2: In vivo experimentalni porovnani chelata¢niho uc¢inku

latek viadi 1¥’Cs z organismu mysiho modelu

Tabulka ¢.15: Namérena data standardniho vzorku

Impulzy

Cas [s]

A [Bq/30ml]

Ar[imp/s]

Udinnost v

Standardni vzorek

3588

50000 | 4,9

0,07176

0,014645

Tabulka ¢.16: Hodnoty aktivit mysi, procentudlni vyjadient poklesu aktivity, chelatacni latka a
dny jejiho piisobeni, smérodatna odchylka aktivity

Skupina €. | Aplikovana | AVG Aktivita AVG Smérodatna

latka / doba [Bq] Aktivita [%] odchylka
trvani vici Ao aktivity

experimentu

S1 - 1014,3 100 120,2

S2 PBS /1 den 1028,5 101,41 102,8

S3 PBS /2 dny 861,6 84,95 52,1

S4 PBS /3 dny 703,5 69,36 473

S5 PBS /4 dny 657,7 64,85 12,4

S6 RG-Cs /1 den 1142,6 112,65 69,8

S7 RG-Cs /2 dny 871,8 85,95 168,0

S8 RG-Cs /3 dny 726,3 71,61 0,3

S9 RG-Cs /4 dny 374,6 36,93 0,8

S10 Latka X/ 1 den 1036,2 102,16 36,8

S11 Latka X /2 dny 679,5 66,99 77,0

S12 Latka X /3 dny 467,4 46,08 96,2

S13 Latka X / 4 dny 262,9 25,92 80,0
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Relativni aktivita [%]

140

120

100

80

60

40

20

Relativni aktivita 13’Cs po podani chelata¢nich latek
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Obrazek ¢.18: Bodovy graf zavislosti relativni aktivity [%] na case [h] po podani chelatacnich latek RG-Cs

(Cervend) a latky X (zelena), PBS (modrd) u mysi in vivo.

Z vypoétenych dat byl sestaven bodovy graf zobrazujici procentualni zavislost relativni

aktivity (osa Y) na Case analyzy (osa X). Vychozi aktivitu znézoriiuje zluty bod. Bodova

zavislost skupiny, které bylo poddvano PBS (modré barva) je vyjadrena linearni rovnici (y =

-0,5219x + 111,46) a R?=0,9736. Zavislost skupiny s RG-Cs (&ervena barva) je vyjadfena

linearni rovnici (y=-1,0062x + 137,16) a R?=0,9768. Skupina s nové testovanou chelataéni

latkou X (zelena barva) je vyjadfena linearni rovnici (y=-1,0401x+122,7) a R?>=0,9794. Veskeré

zavislosti byly proloZeny spojnici trendu s linedrni funkci.
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3 DISKUZE

Vyostiena bezpecnostni situace ve svété zvysuje riziko pouziti zbrani hromadného niceni
¢i utoku na jaderné elektrarny, jejichZ poSkozeni by mohlo vést k rozvoji RMU. Ta je nezbytné
spojena s tnikem radionuklidi a kontaminaci zivotniho prostfedi vedouci k poskozeni lidského
zdravi. Z tohoto divodu se vyviji ruzné druhy 1é¢iv radionuklidové kontaminace, které by
zmirnily dopady jejiho piisobeni. U¢inek terapeutickych latek v organismu nelze 100
% predikovat z divodu fady parametri, které ovliviiuji jak chovani 1é¢iva, tak kontaminantu
(aplikovaného radionuklidu), a proto jsou k posouzeni t¢innosti téchto latek pouzivany zvifeci
modely. Standardizace postupt vnitini kontaminace zvifat in vivo a nasledného stanoveni
aktivity v case jsou znacné komplikované diky specifickym podminkam, jez prace se zvifaty

a radionuklidy soucasné vyzaduje.

Prvnim cilem této diplomové prace bylo experimentalni in vivo stanoveni elimina¢ni
kiivky radionuklidu '¥'Cs z organismu my$iho modelu po dobu 75 dni. Biokinetiku
radionuklidu v pfipadé vnitini kontaminace ovliviiuji jeho fyzikalni, chemické a biologické
kontaminaci. V disledku radioaktivni pfemény se navic matetsky radionuklid v ¢ase méni na
dcefiné izotopy, které mohou byt také nestabilni a jejichz biokinetika se bude od matetského
radionuklidu pravdépodobné¢ lisit. Sviij vyznam ma také cesta vstupu kontaminantu do
organismu. V ptipad¢ poziti prochazi radioaktivni latky gastrointestinalnim traktem, kde se jich
Cast vstieba a cast izotopl, které maji vétsi velikost, se snadnéji vylucuji stolici. Absorbovany
radionuklid cirkuluje krevnim feciSt€ém a nasledné se ukladd do specifickych organa. Pii
vdechnuti radionuklidii se jejich ukladani v riznych oblastech dychacich cest 1isi v zavislosti
na jejich velikosti. Je-li cesta vstupu radioaktivniho kontaminantu pies povrchova zranéni,

dochazi k jeho absorpci pfimo do cévniho fecisté (Bodin a kol., 2021).

Radionuklid *'Cs je specificky tim, Ze se chova jako biologicky analog drasliku, ktery se
lehce absorbuje, jelikoz se jednd o typicky nitrobunécny kationt. Také se volné pohybuje
V buiice, coZ je u radioaktivniho cesia nebezpecné z hlediska rizika poskozeni bunécnych
organel a jadra buiiky emitovanym zafenim (Osterreicher a kol., 2003). Cesium se tedy,
obdobné jako draslik, rychle vstiebava a prochazi do celé¢ho organismu a do urcité miry mtze
zpuisobit celotélové ozafeni. V piipadé ¢lov&ka prechazi 90 % vstiebaného mnozstvi ¥'Cs do
moci a vylucuje se s biologickym polo¢asem ptiblizné 110 dni (Waller a kol., 2002). V rdmci

naseho experimentalniho mysSiho modelu (C57Bl16) doslo k témét 100 % eliminaci radionuklidu
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137Cs b&hem 30 dni. Na zakladé literatury je eliminace radionuklidi u jinych Zivogisnych druhii
podobna nagim vysledkiim, napf. u potkanti doslo k vyloudeni 40 % *¥Cs b&hem 10 dni (Le
Gall a kol., 2006). Rozdily v citlivosti populaci teplokrevnych druh Zivo¢ichti na kontaminaci
a potazmo ionizujici zafeni jsou podle modelovych vysledkii obecné zavislé na rychlosti
metabolismu, délce Zivota organismu, a také na individudlni radiosenzitivé biologickych tkéani.
Jsou ovliviiovany vékem kazdého jedince, fyzickou kondici i jeho zdravotnim stavem. SniZzena
eliminace radionuklidu mize byt zptisobena napt. neupln¢ vyvinutymi ledvinami. U starSich
zvirat se rychlost eliminace zvysuje a po ur¢itém véku mize opét klesat, a to z diivodu nizsiho
obratu radionuklidu ve svalové tkani (Stather, 1970). Populace menSich zivocisnych druht,
které maji hmotnost 20-50 g, se vyznacuji intenzivnim metabolismem a kratkou délkou Zivota,

jejich citlivost na chronické ionizujici zafeni je nizsi, nez u vétsich zivocicht (Sazykina, 2018).

Stanoveni biologického polocasu radionuklidu, ktery udava dobu, za kterou dojde in vivo
je vyznamné z hlediska hodnoceni absorbované davky ionizujiciho zéafeni v disledku vnitini
kontaminace a lze jej vyuzit také k posouzeni t€innosti terapeutickych latek. Vystupem této
diplomové prace je odvozeni elimina¢ni kiivky 3’Cs ve zvifecim my§im modelu (C57Bl), na
zéklad& které byl stanoven biologicky polo¢as 3’Cs na 3,16 dni. Dosazené vysledky poklesu
aktivity radionuklidu in vivo byly ve shod¢ s daty méfeni aktivity podestylek v ¢ase 1 — 7 dni

po aplikaci.

DAavky z vnitiniho ozafeni nelze méfit pifimo, a to z davodu §$ifeni radionuklidu v téle, které
muze byt riznorodé. Hodnotu absorbované davky lze fesit pomoci slozitych matematickych
modell, které piiblizuji chovani urCitych radionuklidd v téle, pfipadné¢ experimentdlnim
stanovenim aktivity prostfednictvim zvifecich modeli nebo fantomi téla. Tyto celotélové
fantomy predstavuji umélé vytvorené figuriny, které simuluji vnitini prostfedi organismu. Jsou
rozdé€leny do vice samostatné plnitelnych ¢asti, coz umoznuje redlnou simulaci rozptyleni
zateni v t€le. Vysledky ziskané matematickymi fantomy vSak musi byt vzdy v né&jakém
modelovém ptipadé porovnany s piipadem redlnym (Youngman, 2015). Disledky ozafeni
vlivem vnitini kontaminace lze testovat prostfednictvim detekce biologickych markerii ozateni,
kterymi jsou napiiklad pokles perifernich lymfocytd, sledovani hladiny proteinu p53, ktery
poukazuje na miru apopt6zy bunék, nebo intenzita fosforylace jaderného proteinu H2AX, ktery
vypovida o mife reparace dvojitych zlomtt DNA (Wang a kol., 2020). Pro provadéni ex vivo
studii je vyuzivana periferni krev dobrovolnych darci, ovSem v ramci in vivo studii

kontaminace je ¢lovék omezen na vyuziti zvifecich modelovych systému. VéEtsina in vivo studii
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Vv oblasti biodozimetrie a vyvoje novych terapeutickych latek je realizovdna na mySich

(Anigstein a kol., 2016).

Druhym cilem diplomové préace bylo testovani chelatacniho u¢inku nové syntetizované
latky X, jeZ byl porovnan s G¢inky dostupného lé¢iva Radiogardase-Cs a s negativni kontrolou,
tedy skupinou zvifat (mysi), kterym chelatacni latky podavany nebyly. Byla méfena aktivita
v rozsahu 1-4 dnt a soucasné s tim pro potvrzeni spravnosti experimentu byla analyzovana
i podestylka zvifat. Vysledna data vyjadtuji pokles relativni aktivity radionuklidu *’Cs in vivo
Vv zavislosti na Case. V ptipad¢ podavani pouze roztoku PBS, coz zaruCovalo stejnou cilenou
hydrataci mysiho organismu s ostatnimi skupinami, doslo k poklesu aktivity po 4 dnech na
64,84 %. Nejvetsi pokles aktivity radionuklidu byl zaznamenan v pfipad€ nove syntetizované
chelatacni latky X, kdy relativni aktivita klesla po 4 dnech na hodnotu 25,92 %, coZ odpovida
2,5 nasobku kontrolni skupiny a 1,4 nasobku skupiny mysi, jimz byla podavana
Radiogardase- Cs. Pokles aktivity u chelatacni latky Radiogardase-Cs byl nizsi nez u latky X
(36,93 %), coz odpovida 1,76 nasobku kontrolni skupiny. Ziskana data byla v souladu
s méfenim rostouci aktivity podestylky, kterd obsahovala biologické vzorky moci a stolice
zvifat. Diky skuteCnosti, ze jednotlivé skupiny mysi zahrnovaly pouze 2 — 3 ks zvitat, Ize
ziskand data povazovat pouze za piedbéznd. Vysledky vSak potvrzuji spravné nastaveni
obtizného experimentu, ktery zahrnoval biologickou c¢ast aplikace radionuklidu per os,
pravidelné podavani chelatacni latky/PBS, dasledny vyplach akvarii pii ziskavani podestylek
a analytickou ¢ast méfeni aktivity v mysich a podestylkach na pracovisti Ustavu ochrany proti
zbranim hromadného ni¢eni Univerzity obrany ve VySkové. Pro ziskani statisticky vyznamnych
vysledkl bude tfeba experiment zopakovat se skupinami mysi o 8 — 10 ks. Nicméné protokol
stanoveni u¢innosti chelata¢nich latek in vivo na mySim zvifecim modelu byl standardizovan
apredbézné vysledky hovoii o vysSsi chelatacni uUCinnosti nové syntetizované latky

X v porovnani s komeréné zavedenym lé¢ivem Radiogardase-Cs.

Chelatacni latky obecné patii ke skupiné 1éCiv s nejvétSim potencidlem k ucinnému
odstranovani radionuklidli z organismu. Jejich ptiznivé piisobeni je zaloZeno na tvorbé
komplexi s radioaktivnimi prvky vedouci k jejich naslednému vyloucéeni z organismu. Nové
cesty piipravy chelatacnich latek a testovani jejich G€innosti je proto v popifedi z4jmu, nicméné
jejich testovani probiha diky své obtiznosti, finan¢ni nakladnosti na radionuklidy i potiebé
specifického pracovisté disponujicim povolenim jak pro praci s otevienymi zdroji ionizujiciho
zafeni, tak pro manipulaci se zvifaty, zejména na bazi testovani chelatacni kapacity viaci

neradioaktivnim izotoptim v roztocich a na specifickych filtrech (Zheng a kol., 2020). Vysledky
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in vivo studie chelataéni aktivity vici radionuklidu *¥’Cs proto poskytuji unikatni a ni¢im jingm

nenahraditelnd data.

Tretim cilem diplomové prace je zhodnoceni stavajicich a novych moznosti terapie vnitini
kontaminace radionuklidy na zéklad¢ literarni reSerSe. Vnitini kontaminace radionuklidy muze
vzniknout po jejich vdechnuti, poziti, vstiebani kizi nebo absorpci do rany. Vdechnuti Ize
Z hlediska pravdépodobnosti kontaminace velkého mnozstvi obyvatelstva v ptipadé
mimotadné jaderné udalosti povazovat za nejpravdépodobnéjsi cestu vstupu kontaminantu do
organismu. Mezi zékladni postupy eliminace radionuklidu z organismu fadime jednoduché
postupy, jako je vyplach nosu, Gst a hltanu, vyplach zaludku. Déle pak pouziti laxativ, ptipadné
bronchoalveolarni lavdz. V ptipad¢ kontaminace skrz zranéni spociva terapie v oSetfeni rany
fyziologickym roztokem nebo 3 % peroxidem vodiku (Waller a kol., 2002). Pro eliminaci
jednotlivych radionuklidd mohou byt vyuzity latky specifické, jako je napft. jodid draselny,
ktery blokuje vychytavani radioaktivniho jodu §titnou Zlazou (Shleien a kol., 1983). Sirsi zabér
pak mohou mit latky chelatacni, které vazi radionuklidy prostfednictvim atomu kovu
koordina¢nimi kovalentnimi vazbami a vzniku komplexu, ktery se eliminuje
gastrointestinalnim traktem se stolici nebo ledvinami s moci. Mezi jednu z nejznaméjsich
chelatacnich latek, ktera se pouziva pfi vnitini kontaminaci zpisobenou radionuklidy, patii
kyselina diethylentriaminpentaoctova (Yongzhong a kol., 2023). Vyrébi v podobé dvou
riznych soli (Ca?*, Zn?*), které se pevné vazi radioaktivnim plutoniem, americiem nebo kuriem

a vylu¢ovany jsou moci (Dolphin, 1976).

Témét vSechny chelatacni latky, které jsou v soucasnosti zkoumany, nebyly dosud
schvaleny pro pouziti u lidi. Vyvoj a pouziti 1éCiv brzdi obtizné ziskavani a schvalovani pro
klinické pouziti. Mezi zdkladni pozadavky na nové chelata¢ni latky patii zajiSté€ni urychleného
vylucovani radionuklidu bez ohledu na jeho chemickou formu ¢i cestu vstupu do organismu.
Vyznamna je pfijatelnd Groven toxicity S minimalnimi vedlejSimi uc¢inky, a to i v pfipadé
dlouhodobé¢ 1€€by, dale pak vychytavani ROS, které jsou indukované radionuklidy pfitomnymi
v organismu. Pfi terapii vnitini kontaminace je dualezité také spravné nacasovani podéani
chelatacniho ¢inidla a s tim souvisi i1 frekvence podavani tak, aby nezplisobovalo nezadouci
vedlej$i Ucinky. Pfiprava a inovace léCiv jsou v nékterych piipadech diskutabilni, jelikoz
k vyskytu radiacnich nehod dochézi spise vzacné. Ptipravy jsou zalozeny na pokrocich zakladni

mediciny, biologie, farmakologie a biotechnologie (Fukuda, 2005).
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Dostupnost antidot v Ceské republice je omezena kvilli vyjime&nosti potieby a také diky
vysoké potfizovaci cenné. Tato antidota jsou ulozena v Toxikologickém informacnim stfedisku
Vv Praze a Olomouci. Konkrétn& dostupnymi 1é¢ivy v Ceské republice jsou Ditripentat-heyl (30
ks), pro radionuklidy plutonia, curia, kalifornia a americia. Dale Irenat Tropfen (10 ks) jako
antidotum pro radioaktivni jod. Radiogardase-Cs (75 ks) pro odstranéni ¢i zamezeni absorpce
radiocesia, radioaktivniho thalia ¢i rubidia a Zink-trinatrium-pentetat (56 ks) pro 1écbu
intoxikace radionuklidy americia, plutonia, curia, kalifornia a berkelia. Dale Desferal (40 ks)
pro lécbu kontaminace radionuklidy Zeleza a Dimaval (162 ks) pro radionuklidy rtuti, olova
a arzénu (Véstnik Ministerstva zdravotnictvi, 2019). Velmi dilezitym antidotem je také jodid
draselny vychytavajici radioaktivni jod. Jedna se o registrovany lé¢ivy ptipravek, ktery je volné
prodejny. V Ceské republice se pouziva 16¢ivy piipravek Jodid draselny Hameln 65 a doba jeho

pouzitelnosti je 5 let (Sekce radiacni ochrany, 2024).

V poslednich letech vzbudily velky zdjem nanocastice Pruské modfi. Jejich chovani
v organismu ovliviiuje pH prostfedi. Stabilni formy nanocastic jsou pii hodnotach pH nizsich
nez 6. Pii takovém pH jsou schopny vydrzet i déle nez 24 hodin. Stabilita ale klesa se
vzristajicim pH. Pokud dojde k zvyseni nad pH 7.0, dochazi k jejich degradaci. Jelikoz
fyziologické pH krve je 7.4 musi se tento problém fesit napt. pomoci specifickych povlaki
(polyvinylpyrrolidon) (Doveri a kol., 2023). Soucasné¢ probihd vyzkum vedouci K ptipravé
novych forem PM, jejichz velikost je mensSi nez u Radigardase-Cs. Mensi velikost Castic
zajist'uje pii stejném mnozstvi PM vétsi aktivni plochu, a tim moznost vétsi vazebné kapacity.
Tym Martinez-Alonso a kol. (2024) publikoval praci zabyvajici se syntézou PM o velikosti 257
um. Soucasné prokazal, ze vazebna kapacita téchto ¢astic (nejedna se o nanocastice) vuci cesiu

je vy$8i nez u schvaleného 1é¢iva (rozdil piiblizné 0 20 mg 3Cs/g PM).

K dal$im nové studovanym mozZnostem terapie patii chelata¢ni polymer na bazi chitosanu,
ktery vaze radionuklidy z gastrointestinalniho traktu. Pisobi v rozmezi pH 1-7, ¢imz umoziuje
vychytavani v riznych ¢astech gastrointestinalniho traktu a nasledné je eliminovan se stolici
(Durand a kol., 2024). Jinou moznosti by dale mohly byt vapenaté alginatové biopolymerni
kulicky, které mohou slouzit k dekorporaci stroncia, uranu ¢i thoria. Vapenaté kulicky se
pfipravuji z alginatu sodného a pusobi v gastrointestinalnim traktu. Jedna se o latku, ktera se

snadno syntetizuje, je netoxicka a z finanéniho hlediska levna (Gok a kol.; 2012).

K podpote vyluCovani radionuklidii a zabranéni jejich internalizace se vyuzivaji latky,

které mohou fungovat na rliznych principech, jako je blokovani, iontova vymeéna, izotopové
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fedéni, chelatace, vytésnéni a mobilizace (IAEA, 2018). Vyvoj novych chelatacnich latek je po
celém svéteé omezeny, jelikoz k radiaénim mimotadnym udalostem dochazi spise vzacné. Piesto

je dilezité, abychom na vznik takového typu nehody byli pfipraveni.
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4 ZAVER

Diplomova prace na téema ,,Radionuklidy vyznamné z hlediska radia¢ni mimotadné
udalosti‘‘ se odviji od aktualniho tématu rizika vzniku RMU spojené s uvolnénim radionuklidt
do prostfedi. Mezi nejvyznamnéjsi radionuklidy majici vyznamny vliv na poSkozeni lidského
zdravi patii zejména prvky, které jsou snadno vstiebatelné a mohou byt dlouhodob¢ soucasti
biologickych tkéani, kde jsou pak kontinualné zdrojem ionizujiciho zafeni. Terapie, ktera ma
tomuto zabranit, je nejucinnéjSi zejména v rané fazi kontaminace a pracuje na riznych
principech vedoucich k eliminaci kontaminantu ven z téla (dekorporace). Dostupnost antidot
v Ceské republice je omezena a celosvétovy vyzkum v oblasti chelata¢nich latek je v sou¢asné
dob¢ veden s cilem zajistit v ptipadé rozsahlé RMU dostupnost terapie pti vnitini kontaminaci
pro Sirokou vefejnost. Pruska modf je jedinym schvéalenym Ié¢ivem pro terapii kontaminace
cesiem (prvku zodpovédnym za vétSinu kontaminace prostiedi v pfipad€é havarie jaderné
elektrarny), a proto je vyzkum v oblasti inovace této latky na bazi pfipravy nanocastic jasnym

smérem aktualniho vyzkumu.

V ramci této diplomové prace byl zaveden protokol vnitini kontaminace zviteciho modelu
pro aplikaci radionuklidu cestou per o0s, byla odvozena biologicka eliminacni k¥ivky
radioaktivniho cesia u mysiho modelu (C57BI) a byl stanoven biologicky polocas 1*'Cs roven
75,77 hodin. Nasledn¢ byla testovana nova chelata¢ni latka na bazi PM, u které byla prokazana

ucinnost obdobnd schvalenému lé¢ivu Radiogardase-Cs.
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