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مقدمه- 1-1

امروزه کمتر علمی را می توان یافت که در آن پرتوهاي یونساز و یا مواد رادیواکتیو به خدمت 

استفاده گسترده از منابع رادیواکتیو و اشعه ایکس براي اهداف پزشکی، صنعتی، .باشدگرفته نشده 

خطر پرتوگیري بیش از حد را براي پرتوکاران و افراد عادي جامعه  ،کشاورزي، تحقیقاتی و نظامی

در موارد شغلی و نیز اعم از پرتوکار و یا غیر پرتوکارتعیین میزان پرتوگیري افراد ). 1(افزایش داده است 

بوده و براي درمان ضایعات پرتوي و ارائه از اهمیت ویژه اي برخوردار ، حوادث پرتوي و هسته اي

دو یمتري، دوزروش هاي مختلف در میان .هاي مختلف پزشکی از الزامات اصلی می باشدمشاوره 

در .)2(برخوردار می باشندبیشتري و کاربرد از اهمیتفیزیکی و بیولوژیکی  یمتريدوزروش

میزان  شبیه سازي،روش هايیا یمترهاي فیزیکی و دوزانواع مختلف یمتري فیزیکی با کمک دوز

پرتوهاي تخمین دوز براي دوزیمتري بیولوژیکی روش در . قرار می گیرد ارزیابیمورد پرتوگیري افراد 

شده و میزان تغییر آنها ملاکی براي تعیین میزان پرتوگیري فرد می از زیست نشانگرها استفادهیونساز

اندیکاتورهاي بیولوژیکی مختلفی براي تخمین میزان پرتوگیري افراد شناسایی شده است که از .باشد

به اندیکاتورهاي بیوشیمیایی، سیتولوژیک، ایمنولوژیک و سیتوژنتیک می توان جمله این اندیکاتورها 

آنها می باشندو کاربردي ترین که در این میان، اندیکاتورهاي سیتوژنتیکی، جزو معتبرترین اشاره نمود

متعددي براي تخمین بیولوژیک پرتوگیري ابداع و کاربردي شده اند که هر  سیتوژنتیکهاي روش .)3(

روش  .باشندهاي خاص خود را دارا میمعایبی بوده، همچنین هر کدام نیز ویژگیکدام داراي مزایا و 

و در  )2(میلادي تا کنون مورد استفاده قرار گرفته 60دهه دوم از نیمه یمتري دوزهاي سیتوژنتیکی بیو

برنامه هاي حفاظت در برابر پرتوها  روتینزومی بعنوان یک قسمت وحال حاضر، آنالیز بیراهیهاي کروم

همچنین تجربه استفاده از این روش در هزاران مورد واقعی . در بسیاري ازکشورها درآمده است

ارزش استفاده از این روش را نشان داده و نیز به تبیین  پرتوگیري و یا مشکوك به پرتوگیري،

  ).4(کمک شایانی نموده استمحدودیتهاي روش،

به منحنی هاي کالیبراسیون نیاز یکی ژبراي تخمین میزان پرتوگیري با استفاده از روش هاي بیولو

یمتري دوزیکی در روش هاي سیتوژنت. می باشد تا با استفاده از آنها دقت تخمین را افزایش داد
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. استفاده می شود ،نمونه قابل تهیهبعنوان ساده ترین بیولوژیکی معمولا از لنفوسیت هاي خون محیطی 

  .به پرتوهاي یونیزان می باشندنسبت هاي بدن حساس ترین سلول ولنفوسیت هاي خون محیطی جز

  انسانخون محیطی هايلنفوسیت-2- 1

 چرخه G0غالباً در مرحلۀ کهاست سلولی جمعیت یک،  انسان محیطی خون هايلنفوسیت

از . قرار دارندسنتز  سلولی در چرخه محیطی هاياز لنفوسیت یا کمتر% 2/0در حدود. باشند میسلولی

 احاطه کمی سیتوپلاسم توسط دارند که متراکمی هستۀ محیطی خون هايلنفوسیتنظر مورفولوژیکی، 

µm3حدود  و از حجمی بودهمیکرون 6قطر آنها حدود . شود می
  .برخوردارند 110

 هايها از سلولسلول این. شوند می یافت Tو  Bهايسلول اصلی دو نوع ها بهلنفوسیت

و نهایتاً  منشأ گرفته جنینی زردة غیر متعهدند و از کیسه از نظر ایمونولوژیکی آیند که بوجود می اي ریشه

 هاياندامو سایر  تیموس به تمایز نیافته اي ریشه هايسلول این. شوند مستقر می در مغز استخوان

، )بدنی(سوماتیکی هايو احتمالاً در اثر جهش کنند، در آنجا تکثیر شده می مهاجرت اولیه لنفوییدي

هايسلول. شوند می خون وارد جریان آورند که را بوجود می با عمر طولانی هاياز لنفوسیت اي مجموعه

B  وT که اندهشد تشکیل اي بکر و خاطره هاياز سلول خود، از مخلوطی سطحی نشانگرهاي بر اساس 

ردهاز زیر Tهاياکثراً سلول. )5(است ، متفاوت نولوژیکیایمو آنها در فرآیندهاي عمر و نقش طول

4CD 8وCD و  شده تقسیم و وارد چرخۀ تحریک فیتوهماگلوتینین بوسیله در آزمایشگاه باشند که می

 محیطیخون هايلکوسیت داد که بار نشان اولین لنوو. شود می ها استفاده از آن بیولوژیکی یمتريدوزدر 

میتوز شوند تقسیم و وادار به شده تحریک) PHA(با فیتوهماگلوتینین توانند در آزمایشگاه می انسان

 سلولی تقسیموارد مراحل فیتوهماگلوتینینبا  در اثر تحریکهالنفوسیت داد که نیز نشانکارسترز. )6(

  .)7(می شوند 

 نهدام و سالم فرد بالغ یک ، براي مثال بعنوان. است متغیر محیطی ها در خونتعداد لنفوسیت

mm3آن طبیعی
بالا، حدود  هايدوزبا  بدن در مورد پرتوگیري هرجهته ب. است 1300- 4800/

. است محیطی خون هايتعداد لنفوسیت سریع ، افت قطعی اثرات ترین از ابتدایی و بیشتر، یکی چندگري
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 مطلق تعداد بررسی براي خون گیري ، نمونه ها باید در نظر داشتدر پرتوگیري که موردي ناولی بنابراین

  . است یمتريدوزها و بیولنفوسیت

 کمتر از واقع تخمین منجر به یابد که می کاهش آهستگی پایدار به با آسیب هايتعداد لنفوسیت

 زمان شود و این می زده تخمین سال 20حدود  Tسلول یک مرگ زمان متوسط. شود آنها، می مرگ

  . است اي بکر و خاطره هر دو سلول به مربوط

 عمدة قسمت که آنست مهم ، مطلب در انسان القاء شده کروموزومی هايشکست شرح براي

 خون ترك ها قادر بهلنفوسیت ییعن. باشند مجدد می پخش قابل مجموعۀ به متعلق محیطی هايلنفوسیت

 متوسط. هستند خون گردش به دوباره ها و بازگشتو سایر بافت لنفی هاي، گره ، عبور از طحال محیطی

 دقیقه 30حضور دارد، حدود  محیطی مجدد، در خون پخش قابل از مجموعه لنفوسیت یک که زمانی

یعنی% 80حدود شود که می زده تخمین. است
9

مجدد  پخش قابل مجموعۀ به ، متعلق لنفوسیت 400×10

ها در هر لنفوسیت که است معنی آن به این. است ساعت 12مجدد حدود  چرخش زمان باشند و کل می

 بنابراین. حضور خواهند یافت محیطی شوند، نهایتاً در خون کروموزومی شکست ، متحمل از بدن جایی

 محیطی خون هايدر لنفوسیت القاء شده کروموزومی هايتنها شکست ، نه انسان لنفوسیت با آزمایش

 ایجاد شده بدن مختلف هايمنتشر در اندام هايدر لنفوسیت که هاییشکست هستند، بلکه بررسی قابل

  .)8(باشند می بررسی نیز قابل است

لوبیا  از گیاه مشتق پروتئین ، کهفیتوهماگلوتینینبا تحریک در آزمایشگاه درند کهقا لنفوسیت ها

phaseolus vulgaris کاملی ، میتوژنفیتوهماگلوتینین. )6(شوند میتوز می تقسیمات ، وادار به است 

 ها بهلنفوسیت ،فیتوهماگلوتینیندر اثر . کند می را تحریک Tهاياز سلول وسیعی طیف که است

 هايلنفوسیت حجم. یابد می افزایش سلول و کل هسته و حجم داده بلاستوئید تغییر شکل هايسلول

، حدود  از تحریک پس ساعت 48،  محیطی
3µm500 تقریباً  با حجم در مقایسه

3µm110از  قبل

حدود  از تحریک قبل سیتوپلاسم حجم. باشد ، می تحریک
3µm50 از تحریک و پس

3µm350 است .

از حدود  هسته حجم
3µm50 به

3µm170 48دوره این در طول. یابد می ، افزایش از تحریک پس 

  . یابد می درصد کاهش 13درصد به 70از  ، مقدار هتروکروماتین ساعته
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 شرایــط به بستــهفیتوهماگلوتینین، با  از تحریک ها پسلنفوسیت سلولی چرخه پیشرفــت

. باشــد تــوانــد کـامــلاً متفاوت گیــرد می قــرار می مــورد استفــاده که کشتــی و محیـط کشــت

یا  TC-199محیط ،Ham's F-10،RPMIشــوند ماننــد  می استفــاده که کشتــی هــايمحیط

  .است) MEM(ضروري محیط حداقل

  ساختمان کروموزوم-3- 1

  بسته بندي کروماتین- 3-1- 1

در  و این است شده مشخص بخوبی نوکلئوزوم یک ها در ساختمانو هیستون DNAارتباط

. است نشده شناخته هنوز بخوبی نوکلئوزوم با مجموعۀ غیر هیستونی هايپروتئین ارتباط که است حالی

وجود  مطالعات برخی. قرار دارد نوکلئوزوم از مرکز هیستونی در خارج DNAکه است ، مشخص بعلاوه

غیر  ئینیپروت داربســت یا یک غیر هیستونی هاياز پروتئین شده تشکیل محوري مرکزي ساختمان یک

 در تشکیل مرکزي هايساختمان نوع تأثیر این. دادند نشان متافازي مرحلۀ را در کروموزوم هیستونی

 پوزیر میکروسکدرمرکزي هايساختمان. )10و  9(است نشده هنوز روشن کروموزومی هايشکست

. هستند مشاهده قابل تقسیم مختلف راحلم هايدر کروموزوم اي پذیر نقره رنگ نواحی بشکل نوري

، اما وجود  مستند است انترفاز بخوبی در مرحله یافته سازمان مرکزي پروتئینی قالب وجود یک اگرچه

 از کروموزوم یافته سازمان سادة مدل یک. است احتمالاً کاذب متافازي هايدر کروموزوم داربست

  .است شده داده نشان 1-1در شکل متافازي

  

  هاي مختلف توده کروماتینی که براي تبدیل به کروموزوم متافازي به شدت متراکم می شوندمایی از فرمن - 1- 1شکل
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  انسان کاریوتیپ- 3-2- 1

-G)Gاز نواربندي مذکر با استفاده انسان یک کاریوتیپ banding (داده نشان 2-1در شکل 

 تشکیل جنسی هايکروموزوم و جفت )Eتا  A(اتوزوم گروه 5از  ها بطور معمولکروموزوم. است شده

  . اند شده

  

  کاریوتیپ نرمال انسان مذکر - 2- 1شکل 

  

  سلولی چرخه-3-3- 1

 مورد اثراتدر  مهمی اطلاعات توان ، می سلولی تقسیم ها در مرحلۀکروموزوم با بررسی

 هايدر سلول تقسیم این. آورد بدست انترفازي هايبر سلول و شیمیائی مواد فیزیکی کلاستوژنیک

،  بیولوژیکی یمتريدوزمورد نظر در  بدنی هايسلول. دارد میتوز نام تقسیم) بدنی(سوماتیکی

  .خونساز هستند پایههايو سلول محیطی هايلنفوسیت

M , S , G2)(مراحل اصلی چرخه سلول  توصیف ,G1  1953به وسیله هوارد و پلک به سال 

به منظور سنتز یک مجموعه  Sطی یک چرخه کامل سلولی، همانندسازي سلول در مرحله . بر می گردد

هایی بین میتوز و فاصله. ضروري است Mهاي دختر در مرحله  کروموزومی مشابه براي انتقال به سلول

 G1این اولین شکاف را هوارد و پلک . وجود دارد که هیچ نشانه اي در آن دیده نمی شود DNAسنتز 
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پیش ) شکاف دوم(شکاف دیگري نیز  DNAپس از تکمیل سنتز . نامیدند که هنوز نیز استفاده می شود

.)3-1شکل(وجود دارد G2از میتوز به نام 

  

  مراحل چرخه سلولی - 3- 1شکل

انجام CDKفعال شدن دوره اي اعضاي مختلف خانواده کیناز وابسته به سیکلینتنظیم چرخه با 

هاي مختلف لازم است مجموعه. فعال مجموعه اي با یک سیکلین خاص است CDKهر . می شود

تعدادي از سوبستراي پروتئینی را فسفریله کنند که منجر به رخدادهایی همانند شروع  CDKيهاسیکلین

 CDKوجود و عملکرد صحیح سیکلین. ا شروع میتوز در چرخه سلول می شودی DNAسازيهمانند

  .نیز براي ممانعت از شروع وقایع چرخه سلول در زمان نامناسب ضروري است

برداري و پس از آن هاي رونوشت به وسیله برخی از مکانیزم CDKتنظیم دقیق فعالیت سیکلین

به  CDKزیرا واحد کاتالیتیکی . سازدمیسر میزمان دقیق و هماهنگی رخدادهاي چرخه سلولی را 

خودي خود غیر فعال و براي فعالیت کامل مستلزم همراهی با یک زیر واحد سیکلین و فسفریلاسیون 

به طور قابل برگشت یا با  CDK-مجموعه سیکلین. است T-160باقیمانده ترئونین معمولا 

ع بر روي آدنوزین تري فسفات یا با همراهی واق Y-15فسفریلاسیون روي باقیمانده تیروزین معمولا 

پس از تکمیل انتقال چرخه سلول مجموعه به . شودهاي بازدارنده کیناز سیکلین غیر فعال می پروتئین

  .شودصورت غیر قابل برگشت با تجزیه زیر واحد سیکلین به واسطه یوبیکوئیتین غیر فعال می
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تنظیم  A,E,Dهاي به وسیله سیکلینها که به ترتیبCDKبا Sورود سلول به مرحله 

کنند و بیان آنها به عنوان حسگرهاي عامل رشد عمل می Dهاي نوع سیکلین. شودشوند، کنترل میمی

تشکیل مجموعه و . بیشتر به عوامل خارج سلولی در مقایسه با موقعیت سلول در چرخه بستگی دارد

شایان .شودموجب تحریک میتوژنی سلول میها و فعالیت کاتالیتیک مجموعه 6CDKو 4CDKسنتز 

هاي در سلول Eبیان سیکلین . مانندذکر است تا زمانی که تحریک میتوژنی ادامه دارد در چرخه باقی می

هاي فعال همراه با کاتالیتیک سر این دوره در مجموعهدر سرتا. اي استشونده به طور طبیعی دورهتکثیر

  . )11(شودوارد می 2CDKخود 

  

  تاثیر سیکلین هاي مختلف بر چرخه سلولی - 4- 1شکل

  مکانیسم هاي آسیب رسانی پرتوهاي یونساز- 4- 1

بعنوان هدفی بحرانی ناشی می  DNAاساسا اثر بیولوژیکی تشعشع با ایجاد آسیب در مولکول 

  :می گیرد یک اساسا با دو مکانیسم صورتژآسیب رسانی پرتوهاي یونساز به مواد بیولو. )13و  12(شود 

  مستقیم  آسیب رسانی- 4-1- 1

در مواد بیولوژیکی جذب  )ذرات باردار ورتوهاي ایکس، گاماپ(هاي یونساز پرتوهنگامی که

هاي هدف اتم. دنسلول اندرکنش دههاي بحرانی دراین امکان وجود دارد که مستقیماًً با هدف،شوند می

اي از وقایع تغییرات بیولوژیکی در سلول آغاز  زنجیرهلذا . خود نیز ممکن است یونیزه یا تهییج شوند

  .شود مل مستقیم پرتو نامیده میاین فرایند ع. گردد می
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  غیر مستقیم آسیب رسانی- 4-2- 1

هاي بویژه آب برخورد کرده و ایجاد رادیکال مختلفهاي ها یا مولکولپرتو ممکن است با اتم

این فرایند . باشند هاي بحرانی میبه نفوذ و ایجاد آسیب در هدفقادر این رادیکال هاي آزاد آزاد کند که 

و بنابراین مکانیسم غالب  درصد سلول از آب تشکیل شده است 80. شود غیرمستقیم پرتو نامیده میعمل 

.آسیب رسانی پرتوهاي ایکس و گاما بصورت غیر مستقیم می باشد

قایع، از جذب فوتون اولیه تا تغییر براي عمل غیر مستقیم پرتوهاي ایکس، زنجیره اي از و

  :شکل زیر خلاصه کردبصورت توان به  این مراحل را می. دهد بیولوژیکی نهائی روي می

  یا گاما فوتون اشعه ایکس

  

  )-e(الکترون سریع 

  

  رادیکال یونی

  

  رادیکال آزاد

  

  تغییرات شیمیایی ناشی از شکست پیوندها

  

  آثار بیولوژیکی

مدت زمان پدیده یونیزاسیون اولیه ممکن . تفاوت زمانی بسیار زیادي در این وقایع وجود دارد

است فقط 
5-

هاي اولیه تولید شده ناشی از دفع یک الکترون عمدتا رادیکال. ثانیه به طول انجامد 10

عمري حدود 
10-

عمري حدود یدروکسیل ه رادیکال. ندثانیه دار10
9 -

هاي رادیکالثانیه در سلول و  10

DNA هاي تشکیل شده با یونیزاسیون مستقیم یا طی واکنش با رادیکال(OH°)  احتمالا عمري حدود


