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ACCION DIRECTA vs ACCION
INDIRECTA

ACCION DIRECTA ACCION INDIRECTA

Indirect action

- La radiacion cede -/~ - Laradiacion cede energia

. - 14
energia directamente a s @N a otras moleculas,
los componentes de la ,." @ fundamentalmente el agua,
molécula de DNA 4 ] dando lugar a la formacion

de radicales libres que

- No puede _ : , difunden hacia el DNAy lo
modificarse mediante Direct action _ dafian.
sensibilizadores o ~ . __
protectores - - Si puede modificarse
- Predomina en {
radiaciones con alto e
LET Accion directa vs indirecta. Fuente: sli\d§e_pflayer. Disponible

en: http://images.slideplayer.es/1/34023/slides/slide_17.jpg

iEL DNA ES LA DIANA MAS IMPORTANTE DE LA RADIACION,
PERO NO ES LA UNICAI!




ACCION INDIRECTA

- Principal molecula implicada: el agua (moléecula mas abundante
en las celulas)

- Cuando la radiacion incide sobre el agua, pueden producirse
diversas reacciones. Algunos ejemplos sonz:

—_—

H,O0 > H,0" + & |
Formacion de

H,O* > H* + OH* — radicales libres
e +H,0 > H,0 > H*+ OH

Radiolisis d&

agua H,O > OH*®* + H° _ Poseen un electrén

desapareado, por lo que son
: - _ — muy inestables y tienen gran
El radical hidroxilo (OH®) es el principal tendencia a reaccionar con

responsable del dano? otras moléculas




IMPORTANCIA DE LAACCION
INDIRECTA

Supone 2/3 del dafio total producido por la radiacién sobre el ADN3

La cantidad de dano derivado de ella puede modificarse

Radioprotectores Radiosensibilizadores
’ !

Moléculas con grupos tiol (-SH):

cisteina, cisteamina, glutation...

! !

Oxigeno

Neutralizan los radicales libres Aumenta el dano producido por
formados radicales libres




EFECTO OXIGENO

Presencia de O,

= X

Aumenta la formacion de Impide que los radicales
radicales libres formados sean neutralizados
(hipotesis de fijacion del oxigeno)

Aumenta el dafio producido por radicales libres

El efecto oxigeno queda definido por el parametro OER (Oxygen Enhancement Ratio):

_ Dosis necesaria para producir un efecto dado en ausencia de O,
OER= Dosis necesaria para producir el mismo efecto en presencia de O,




EFECTO OXIGENO

El efecto oxigeno depende de?

l

v

Concentracion de O,

Tipo de radiacion

l

l

110,] = 1 OER

t LET > | OER

l

iPero este
efecto no es
Infinito!

A partir de aprox.

2% de O,, aunque
a— 1[O,], no

Tradiosensibilidad

l

Dosis de radiacion

l

1Dosis 2 1OER




IMPLICACIONES DEL EFECTO
OXIGENO EN MEDICINA FISICA

En el tratamiento con radiacién X, se necesitan dosis 2,5-3
veces superiores cuando las condiciones de oxigenacion son
malas (p. e.: zonas alejadas de los capilares en un tumor)

El efecto oxigeno es aprovechado para aumentar el efecto de la
radioterapia, mediante el incremento de la concentracion de
oxigeno en el tumor, y su disminucion en los tejidos que lo rodean

Administrando el tratamiento con radiacion de forma fraccionada,
se logra una mayor eliminacion de células tumorales. Esto se debe a
gue, tras eliminar con la primera fraccion de dosis las células mejor
oxigenadas, las células hipdxicas ocuparan su posicion, pasando a estar
bien oxigenadas (reoxigenacion) - Cuando se administre la siguiente
fraccion, seran mas radiosensibles que anteriormente?




DAMAGE INDUCED BY
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[ Disponible en:

http://images.slideplayer.es/2/300965/slides/slide_14.jpg

Roturas
dobles de
cadena (RDC)

Dano
multiple
localizado




' PROCESAMIENTO DEL DANO Y
EFECTOS BIOLOGICOS

Lesion del ADN

v v v

No reparacion Reparacion Reparacion
l correcta incorrecta
Efecto determinista l
Muerte | ___/ (se producen a partir de Efecto
celular un umbral y su gravedad subletal
depende de la dosis) 4 / \
Anomalias Céncer

Efectos estocasticos hereditarias

(no tienen umbral y su
gravedad no depende
de la dosis) 4
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