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Strahlenschiden des Nervensystems® **

Von
WOLFGANG ZEMAN

Mit 7 Textabbildungen
( Eingegangen am 15. Juli 1964)

Als ScroLz vor nunmehr 3 Jahrzehnten seine grundlegenden Studien
iiber die Strahlenschédigung des Gehirns durchfithrte, war das noch
eine Pionierleistung. Nur in wenigen wissenschaftlichen Instituten wurde
damals auf dem Gebiete der Strahlenneurobiologie gearbeitet. Die These
von der geringen Strahlenempfindlichkeit nervoser Strukturen (Fras-
kAMP 1930) war allgemein akzeptiert. Heute beschiaftigen sich viele
Neuropathologen mit der Wirkung ionisierender Strahlen auf das Nerven-
gewebe, und die vier in den letzten beiden Jahren erschienenen Mono-
graphien zum Thema zeugen von der Emsigkeit der gegenwdrtigen
Forschergeneration. Eine kritische Auswertung, der zahlreichen, heute
vorliegenden Daten 148t erkennen, daBl die von Scmorz an Hand von
20 bestrahlten Hundegehirnen entwickelten Vorstellungen auch jetzt
noch Giiltigkeit besitzen. Allerdings haben technische Neuerungen auf
dem Gebiete der Strahlenquellen und der Registrierung physiologischer
Vorgiange auch zu neuen Entwicklungen gefiihrt, die weiter unten zum
Teil besprochen werden.

Das Verdienst von Scmorz um die Kenntnis der zentralnervésen
Strahlenschiddigung kann in drei Punkten zusammengefaBBt werden:

1. Relativ hohe Radiovulnerabilitit des GefaBapparates; damit
Postulierung einer selekiiven Sensibilitdt.

2. Auftreten temporirer exsudativer Erscheinungen wenige Wochen
nach Bestrahlung; sogenannte Friihreaktion.

3. Auftreten der eigentlichen Strahlenschidigung nach lingerer
Latenzzeit ; sogenannte Spdtschidigung.

Um diese Thesen im richtigen Lichte zu sehen, muBl man bedenken,
dal} die damals zur Verfigung stehenden Strahlenquellen heute so gut
wie nicht mehr im Gebrauch sind. Um einen definitiven Strahlenschaden
zu erzeugen, mulite GorTHARDT die von Scmorz untersuchten Hunde
noch 4—6 Std lang bestrahlen; moderne Geriite kénnen dieselbe Dosis
in wenigen Minuten liefern. Wie man aus experimentellen Unter-
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suchungen gelernt hat, so wird die Gewebsreaktion bis zu einem gewissen
Grad von der Dosisleistung bestimmt. Diese Abhingigkeit deutet auf
eine Beteiligung von reparativen und von Erholungsvorgéngen am Zu-
standekommen des Gewebsschadens, hochstwahrscheinlich im Rahmen
cellulirer Mechanismen. Als spezielle Beispiele zitieren wir die Studien
von Hicks u. Mitarb. (1958) {iber die Ko6rnerzellnekrose des Kleinhirns,

MEDE;

T

Abb. 1. Schematische Verteilung der Ionisationsvorgédnge in einem Mitochondrion bei verschiedener
Tonisationsdichte. Unter der Annahme, daf das ,,Priparat 0,06 ¢ dick ist, entspricht die Ab-
sorption 1000 rad. Links 550 KeV, rechts 40 KeV Rintgenstrahlen

und die radiogene Riickenmarksnekrose beim Affen (McLaAURIN u.
Mitarb. 1955; BALLEY 1962).

Ein weiterer Unterschied zwischen den damaligen und den heutigen
Strahlenquellen liegt in der Ionisationsdichte der emittierten Strahlen.
Die biologische Bedeutung dieser Grofle wurde erstmalig von ZIRKLE
(1935) erkannt und ist im angloamerikanischen Schrifttum als ,,linear
energy transfer” (LET) bezeichnet. Abb.1 stellt graphisch dar, wie die
Tonisationsdichte die biologische Wirkung bestimmt. Man darf sagen,
daB die Ionisationsdichte der radiobiologischen Wirksamkeit innerhalb
eines gewissen Rahmens proportional ist. So 148t sich z. B. erkliren,
daB eine Nahbestrahlung der Kopfhaut mit relativ dicht jonisierenden
Rontgenstrahlen zu einer oberflichlichen Hirnrindennekrose fithren
kann, auch wenn die eingestrahlte Dosis, wie z. B. im Falle 1 von
BorLraarD u. Jacory (1962), mit 2000 rad relativ gering war.
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Die Beziehungen zwischen den physikalischen GroBen der Strahlung, vor allem
Dosis, Dosisleistung und Ionisationsdichte, und der Gewebsreaktion sind &ulerst
kompliziert, zum groBen Teil auch noch gar nicht erforscht. Die Radiobiologie,
die sich mit den Bestrahlungsfolgen an einzelligen Lebewesen und an Zellkulturen
befafit, hat aber sehr befruchtend auf die Radiopathologie gewirkt, so daB in letzter
Zeit auch im bestrahlten Gewebsverband cellularen Veréinderungen mehr Beachtung
geschenkt worden ist. Hier sind vor allem die Untersuchungen von BrowxNson
u. Mitarb. (1961—1963) zu nennen, die ergeben haben, daB selbst geringe Dosen,
in der GroBenordnung von 100—500 rad, zur akuten Strahlennekrose vereinzelter
Zellen, vorwiegend von Oligodendrocyten, fiihren. Das Nervengewebe kann aber
diesen Verlust ohne weiteres
ertragen. Die Erklarung fir
diese disseminierten Zellaus-
falle liegt in der diskonti-
nuierlichen, statistisch zu-
falligen Verteilung der Ener-
gieabsorption, die einer
Poisson-Verteilung folgt
(DrssavEr 1922). So ist es
moglich, dal ein absolut
lebenswichtiger Teil der Zelle
zufillig getroffen wurde.

Diese Betrachtungen

laufen darauf hinaus, daf
man, wm die Gesamt- Abb. 2. Zellzahlen pro Riickenmarksquerschnitt bei der mit
reaktion des Gewebes zu 3500 rad bestrablten Ratte

verstehen, die celluliren

Reaktionen im einzelnen betrachten muBl. Um dann zur Synthese vorzu-
dringen, ist es notig, die biologischen Abhingigkeiten der verschiedenen
Zellen voneinander zu erfassen. Im Rahmen dieser Arbeit wiirde es zu weit
fihren, auf alle die recht verwickelten Beziehungen einzugehen ; ScHOLZ
(1934) hat bereits mit dem Nachweis der selektiven GefaBwandschidigung
die Entwicklung ins Rollen gebracht. Die selektive Markschadigung, zuerst
von ArNorp u. Mitarb. (1954) erkannt, kann auch nur von der Cytologie
her verstanden werden. Sie ist Ausdruck einer strahlenbedingten In-
suffizienz der Markscheidenglia. Ich konnte am bestrahlten Riickenmark
der Ratte zeigen, dafl es Wochen vor Ausbildung der eigentlichen Spiit-
schidigung zu erheblichen Stérungen im Nucleinsdurestoffwechsel
kommt: Oligodendrocyten und Gefifiwandendothelien vermehren sich
stark (Abb.2) und die relative Zahl der Mitosen steigt steil an (Abb.3).
Gleichzeitig erfahrt die Aufnahme von Cytidin in den bestrahlten Zellen
eine rapide Beschleunigung. Erhebliche Verschiebungen in der Aktivitat
oxydativer Enzyme in den Zellen mit gestortem Nucleinsiurestoffwechsel
deuten auf schwere Funktionsstérungen dieser Elemente. Erst wenn
ein gewisser, allerdings quantitativ nicht erfaBter Prozentsatz der Zellen
funktionell inkompetent wird, kommt es zur Ausbildung der Gewebs-
nekrose im Sinne der Spétschidigung, und zwar innerhalb von wenigen
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Tagen. An dieser Entwicklung kann der GefiBapparat beteiligt sein,
doch kommt es auch ohne nachweisbare vasculire Schiden zum Par-

enchymtod.

Die Strahlenempfindlichkeit der Zelle ist nicht nur eine Funktion
der physikalischen GroBlen der Strahlung, sie ist in gleichem Mafle von
den Eigenschaften der Zelle selbst bestimmt. Das Gesetz von BERGONIE
u. TriBoNDEAU (1906), das die Strahlenempfindlichkeit der Zelle zu
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ihrem karyokinetischen Werde-
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Kraft und zu ihrer Morphologie
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Abb. 8. Riickenmark der Ratte nach einmaliger Dosis von 8500 rad. Zahl der mit Thymidin-H,
markierten Zellen

Abb. 4. Graphische Darstellung des Sauerstoffeffektes, stark schematisch

menten des Nervengewebes die hochste Mauserungsrate aufweisen
(NoETZEL u. Rox 1964), ist es verstindlich, dal} Blutgefidlle eine relativ
hohe Strahlenempfindlichkeit besitzen. Die neuroektodermalen Zellen
sind dagegen mitotisch wenig oder gar nicht aktiv, so daBl Mitose-
gebundene Zellschiden von Nervenzellen keine, und solche der Neuroglia

nur wenig Bedeutung haben.

In neuerer Zeit hat sich gezeigt, daBl noch andere zelleigene Faktoren
die Radiovulnerabilitdt bestimmen. Vor allem ist hier die Konzentration
des freien Sauerstoffes zu nennen, dessen synergistischer Einflul auf die
biologische Strahlenwirkung bereits 1921 von HoLtHUsEN erkannt wurde.
Dieser sogenannte Sauerstoffeffekt wurde aber erst in den 50iger Jahren
von GraY u. Mitarb. (1953) und von ALPER u. HOWARD-FLANDERS (1956)
wissenschaftlich fundiert. Wie die Kurve in Abb.4 zeigt, so sind es vor
allem Anderungen in den relativ niedrigen Druckbereichen, die die
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Strahlenempfindlichkeit modifizieren. Auf Grund der Sauerstoffdruck-
messungen im Hirngewebe von Daviks u. Broxk (1957) und der Be-
stimmung der Sauerstoffsattigung der Mitochondrien durch Eriror u.
Huxry (1946) und BANDER u. KisE (1955), sowie durch die theore-
tischen Uberlegungen von Turws (1963) ist es wahrscheinlich, daB die
intracelluliren Sauerstoffpartialdrucke im Nervengewebe gerade in dem

Abb, 5. Kleinhirn der Maus, 10 Tage nach Bestrahlung mit 20 MeV Deuteronen, Oberflichendosis

10000 rad. In der Tiefe des Gewebes wurden etwa 40000 rad absorbiert. Hier ist das Gewebe akut

nekrotisch. Links im Bild der Colliculus posterior, der ebenfalls nekrotisch ist, obwohl er nur der
Oberflichendosis ausgesetzt war

Bereich liegen, in dem die Sauerstoffwirkung durch kleine Druck-
dnderungen erheblich modifiziert wird.

Beobachtungen, die diese Annahme stiitzen, liegen zwar vor, doch ist die
Beweisfithrung zur Zeit noch rein deduktiv. Zundchst kann man schlieBen, daB die
Relation zwischen Sauerstoffkonzentration und radiobiologischer Wirksamkeit
wiederum die Gefawandzelle benachteiligt, da sie den hdchsten Sauerstoffdrucken
ausgesetzt ist, wogegen die neuronalen Perikarya sozusagen am FuBe des Sauer-
stoffgefilles liegen. Eine Reihe von Befunden rechtfertigen die Annahme, daB die
Capillardichte der Sauerstoffzufuhr, die Succinodehydrogenaseaktivitit aber dem
Sauerstoffverbrauch proportional ist. Setzt man diese beiden GroBen fiir umschrie-
bene Hirngebiete miteinander in Beziehung, dann 148t sich die relative Hohe des
ortlichen Sauerstoffdruckes abschitzen. Ganz besonders hohe Durchblutungsraten
wurden in den Nuclei paraventriculares und supraoptici des Hypothalamus
(Cratare 1940) und im Kern des colliculus posterior (Kery 1963) bei Ratten und
Katzen gemessen. Dagegen ist die Aktivitst der Bernsteinsiuredehydrogenase
nicht besonders groB, so dal man annehmen kann, dafl die Sauerstoffpartialdrucke
in diesen Gebieten relativ hoch sind. Tatséchlich sind, wenigstens beim Versuchs-
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Abb. 8. A XKigenartige Vorderhornzelidisionen bel siner Ratte, die in eiper 100%,igen Sauersioff-
atmosphiire bestrahlt worden war; B Das Eontrolltier zeigt eine schwere Schiidigung der weiflen
Substanz, die Vorderhornzellen sind geschwollen, aber besser erhalien als in A
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tier, diese topistischen Einheiten auBerordentlich radiovulnerabel, wie z.B. Abb.5
zeigt und wie es von ArNoLD am Hypothalamus des Affen nachgewiesen wurde.
Diese Uberlegungen sind jedoch rein hypothetisch, da der Sauerstoffdruck in den
hier besprochenen Gebieten noch nicht gemessen wurde. Ich habe einige Ratten,
die 20 min lang mit 99/ igem Sauerstoff beatmet worden waren, unter Sauerstoff-
beatmung iiber dem Riickenmark bestrahlt. Diese Tiere zeigten, im Gegensatz
zu in Luft bestrahlten Kontrollen, eigenartige Verdnderungen der Vorderhorn-
zellen und zwar nach einer Latenz, nach der die typische Vorderseitenstrangnekrose
noch nicht eingetreten war (Abb.6). Es war also zu einer Verwischung der Selek-
tivitdt fiir die weille Substanz gekommen, die sowohl im Riickenmark (Abb.7)

Abb. 7. Typische Myelomalacie des Rattenriickenmarks nach Bestrahlung mit 3500 rad Einzeldosis

als auch im Hirnstamm sehr eindrucksvoll ist. Obwohl der értliche Sauerstoffdruck
auch in diesem Experiment nicht gemessen wurde, so bekriftigen die Ergebnisse
doch die Annahme, daf die selektive Markschadigung wenigstens zum Teil auf
relativ hohen értlichen Sauerstoffdrucken beruht. Diese Selektivitiat wurde iibrigens
schon von ScHoLzZ (1935) beobachtet und auch abgebildet, aber falsch interpretiert.
Ich habe denselben Fehler wiederholt, wofiir ich mit Recht von Ztrcam (1960)
geriigt wurde.

Zusammenfassend 148t sich also sagen, daB die verschiedenen Fak-
toren, die zur Spatschadigung fithren, wesentlich komplizierter und viel-
seitiger sind, als urspriinglich angenommen worden war. Die Dynamik
des Prozesses 1aBt sich am besten von den celluliren Reaktionen her
verstehen. Die Strahlenempfindlichkeit der einzelnen Zellgattungen
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hiangt von ihren biologischen Eigenschaften und von den Ortlichen
Sauerstoffpartialdrucken ab. Auf Grund der ungleichen Verteilung der
Energieabsorption kommt es nach Anwendung therapeutischer Dosen
zum akuten Zelltod vereinzelter Elemente, dem aber praktisch keine
Bedeutung zukommt. Die ibrigen Zellen sind groflenteils geschédigt,
nur wenige bleiben unversehrt. Die geschidigten Zellen konnen tage-
big jahrelang normal funktionieren, der Schaden ist also nur ein poten-
tieller. Die potentiell verletzten Zellen konnen entweder genesen, sie
konnen biologisch inkompetent werden oder aber sie sterben nach einer
gewissen Latenzzeit, deren Linge wohl durch die Mauserungsrate be-
stimmt ist. Die potentiellen Zellschiden sind in den meisten Féllen Aus-
druck einer Mutation. Nach Untersuchungen von Murrer (1963) handelt
es sich hauptsichlich um Chromosomenbriiche und &hnliche massive
Defekte, weniger um Punktmutationen.

Sowohl potentielle als auch aktuelle Zellschiden fithren natiirlich zu
einer Reihe von sekundiren Prozessen. Storungen der Bluthirnschranke
als Ausdruck einer Endothelschidigung und Entmarkung als Zeichen
der Gliainsuffizienz sind hinreichend bekannt. Dariiber hinaus aber be-
steht die Moglichkeit der Isoimmunisierung, wie sie von Kamgs (1956),
von ZULog (1963) und anderen wiederholt postuliert wurde, und schlief3-
lich muB} auch die Malignisierung des bestrahlten Gewebes in Betracht
gezogen werden. Da aber, wie wiederholt bemerkt wurde, die GefiB-
wandzellen von allen Elementen des Nervensystems die hochste Strahlen-
vulnerabilitdt besitzen und da Strablenschiden nach rein statistischen
Gesetzen ablaufen, bleibt der Gefaf3wandschaden nach wie vor im Mittel-
punkt der Pathogenese der Spitschidigung. Strahlenbedingte GefdB-
verdnderungen sind natiirlich in den Grisea mit ihrer hohen Gefifidichte
ganz besonders auffillig.

Dasselbe gilt hinsichtlich der Niere, wo M=tsr u. CasaRETT (1963) ebenfalls
das Primat der GefaBwandschidigung unterstrichen haben. In der weifien Substanz
des Hirngewebes ist die GefiBdichte gering und der Sauerstoffverbrauch nicht
besonders hoch. Die Gliazellen haben im allgemeinen denselben Sauerstoffdruck
wie die Endothelien, denen sie ja direkt anliegen. Daher herrschen hier Verhalt-
nisse, die eine mehr oder weniger reine Markschidigung erméglichen, wie sie ja
auch in der Human- sowie der experimentellen Pathologie oft genug beobachtet
wird.

Es ist sehr bemerkenswert, dafl durch geeignete Manipulationen die potentielle
Zellschadigung in eine aktuelle umgewandelt werden kann. Nach allem was tber
diese Prozesse bekannt ist, scheint es, dal es sich dabei um rein gpezifische Mechanis-
men handelt. So konnten AssCHER u. ANsoN (1962) zeigen, dal der nephrogene
Hochdruck bei der Ratte das Bild der Riickenmarksspitnekrose ganz entscheidend
abindert. Binmal fithrt die Hypertension zu einer Verkiirzung der Latenzzeit um
mehr als 75%,; gleichzeitig setzt der Hochdruck die Toleranzdosis wesentlich herab,
und schlieSlich wird das morphologische Substrat grundlegend verindert. Wahrend

die ,,normale” Spatnekrose am Riickenmark der Ratte im wesentlichen als eine
Degeneration der Vorderseitenstringe ohne besondere GefaBkomponente imponiert,
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fanden AsscHER u. ANsoN die von ScHOLZ beschriebenen plasmatischen In-
filtrationsnekrosen und GefaBwandverquellungen in den hypertonischen Tieren.

Diese Beobachtungen geben zum erstenmal einen Hinweis dafir,
daB das Phinomen der Strahlenidiosynkrasic oder der individuellen
Strahleniiberempfindlichkeit durch simultan bestehende GefdBkrank-
heiten hervorgerufen werden kann. Weiterhin erhellen diese Befunde,
warum man bei Kindern die typischen plasmatischen GefdBwand-
verquellungen der Spétschidigung nicht finden kann.

Die hier aufgezeigte Dynamik gilt wohl allgemein fir das Zentral-
nervensystem der Saugetiere, vielleicht sogar auch fiir das von Fischen
und von anderen niederen Vertebraten. Das einmal bestrahlte zentral-
nervose Gewebe bleibt den Rest der Lebenszeit geschidigt, wenn auch
oftmals in einem nicht feststellbaren Mafle, ganz im Gegensatz zu den
Geweben, die sich rasch mausern, wie Darmepithel und Blut und letzt-
lich auch Neoplasmen. Diese Gewebe stollen die geschiddigten Zellen
im Rahmen der physiologischen Mauserung nach der Mitose ab, und
nur die nicht permanent verletzten Zellen liefern dann neuen, genetisch
gesunden Nachwuchs. Dasselbe spielt sich aber auch zum Teil an den
GefaBlwandzellen des Zentralnervensystems ab. Daher findet man gar
nicht so selten, dafl vereinzelte GefdBe im Bereiche einer Spétnekrose
noch ganz normal, besser wohl, wieder normal erscheinen (DrHLMANN
u. Mitarb. 1961).

Wenn ich hier nichts von der Friihreaktion zu sagen habe, so des-
wegen, weil sie in der von ScHorLz (1934 —1935) beschriebenen Form
eigentlich nie mehr wiedergefunden wurde. Ich habe in zahlreichen
Fillen menschliches und tierexperimentelles zentralnervises Gewebe
kurze Zeit nach einer Bestrahlung untersucht und dabei niemals eine
Frithreaktion gefunden, allerdings habe ich nie mit Hunden gearbeitet.
Daher kann ich mich auch nicht der Meinung von Zorcu (1963) an-
schlieen, dafl der Spitnekrose eine ,,Friihreaktion in Form einer Art
von Encephalitis®, als sogenannte erste Etappe vorausgehen muf.

Da, wie oben ausgefithrt, tiber dem bestrahlten Nervengewebe, auf
Grund seiner niedrigen Mauserungsrate, immer das Damoklesschwert
der Spitschiadigung schwebt, hat die moderne Strahlentherapie Metho-
den entwickelt, die diese Gefahr verhindern. Der leitende Gedanke ist
die Strahlenabsorption auf das zu zerstorende Gewebe zu beschrinken,
oder zumindest die vom normalen Gewebe aufgenommene Energie
wesentlich unter der Toleranzgrenze zu halten. In anderen Worten, es
wird eine moglichst giinstige Verteilung der Isodosen angestrebt. Von
technischer Seite her kann dies durch Neutroneneinfang, durch die 6rt-
liche Applikation von geeigneten Radionukliden oder durch Bestrahlung
mit beschleunigten schweren Teilchen erreicht werden. Allen drei Metho-
den ist eigen, daB relativ hohe Dosen auf genau umschriebenen Raum

Arch, Psychiat. Nervenkr., Bd. 206 13
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in kurzer Zeit eingestrahlt werden konnen. Unter diesen Bedingungen
wird ein hoher Prozentsatz der exponierten Zellen akut oder subakut
getdtet, wodurch natiirlich die Moglichkeit einer Spatschadigung elimi-
niert ist. Die Synchronisierung des Zelltodes birgt aber andere Probleme;
schwere exsudative Erscheinungen und massenhafter Anfall von Abbau-
produkten kénnen zu einem erheblichen perifokalen Odem fithren. Daher
ist es oftmals notwendig, das AusmaB der akuten Strahlennekrose zu
begrenzen, oder aber, wie bereits von ZULcH (1960) vorgeschlagen, erst
durch Tumorresektion eine innere Dekompression zu schaffen.

Die akute Strahlennekrose des Nervengewebes wurde experimentell von Scatin-
MELFEDER (1962) und von Scrorz u. Mitarb. (1959) morphologisch erforscht. Hier-
bei kommt es immer zu einer Frithreaktion, zu schweren Permeabilitdtsstorungen,
die dann von einer entziindlichen Reaktion gefolgt sind. Im Gegensatz zum ur-
spriinglichen Konzept von Somorz (1934—1935) ist diese Reaktion nicht begrenzt.
Im Gegenteil, gleichzeitig mit ihrer Manifestation lassen sich schon morphologische
Verénderungen an der Glia und am nervésen Parenchym nachweisen. Es kommt
zur celluliren Autolyse durch Aktivierung lysosomaler Hydrolasen (ZzMaAN 1.
Curris 1962). Elektronenmikroskopische und histochemische Untersuchungen von
GoLDFEDER (1963) und von MoxTeoMERY u. Mitarb. (1964) haben gezeigt, dafB die
akute Strahlennekrose auf eine Zerstérung cellulirer und subcellulirer Membranen
zuriickzufithren ist. Nach Abschluf der resorptiven Vorginge resultiert in diesen
Fallen ein scharf begrenzter, nicht vernarbter Gewebsdefekt (ZEmaxw u. Mitarb.
1959), dessen mogliche Bedeutung fiir neurochirurgische Gewebsausschaltungen
jiingst von Vax DYk u. JaNssuex (1962) hervorgehoben worden ist.

Fassen wir zusammen, so 148t sich das Problem der Strahlenschidi-
gung des Zentralnervensystems diagrammatisch wie folgt darstellen:

Nichtselektive
Spitnekrose

/! \
Vs
Erhohung des Erhohung der
Sauerstoffdruckes Ionisationsdichte

AN /
N 7
Typische fraktionierte Spéatnekrose mib
Tiefenbestrahlung typischer Selektion
Hochdosierte Bestrahlung Akute nichtselektive
Totalnekrose

Individuelle Faktoren, wie Gattung, Alter, Geschlecht, Krankheits-
zustinde usw. kénnen die Morphologie der Spatnekrose modifizieren,
wie bereits ausgefiihrt in spezifischer Form. Die akute Strablennekrose
dagegen ist von diesen Einfliissen unabhingig; sie ist lediglich eine
Funktion der biclogisch wirksamen eingestrahlten Energie.
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Zusammenfassung

Die Gewebsschidigung durch ionisierende Strahlen ist letzten Endes
das Resultat celluldrer Eifekte. Diese gehorchen statistischen Gesetzen,
sind aber vor allem durch die physikalischen Eigenschaften der Strahlung
und die biologischen Eigenschaften der bestrahlten Zellen determiniert.
Neben der absorbierten Energiemenge (Dosis), sind Dosisleistung und
Tonisationsdichte (linear energy transfer) die wichtigsten physikalischen
GroBen, die die cellulire Reaktion entscheidend beeinflussen. Strahlen
mit hoher Ionisationsdichte, wie z. B. Neutronen, fithren meistens den
akuten Tod der getroffenen Zellen herbei, allerdings ist die Energie-
verteilung dergestalt, daB bei geringen Dosen nur vereinzelte Zellen
getroffen werden, so dafi der Gewebsverband unter Umstinden nicht
kritisch gestort wird. Die Dosislesstung wirkt im wesentlichen iiber eine
Modifizierung reparativer Zellvorginge. Bei hoken Dosen, die mit hoher
Leistung eingestrahlt werden, etwa 10000 rad {10 min-') und dariiber,
kommt es zum akuten und subakuten Zellschaden, vorwiegend in der
Form von celluliren und subcelluliren Membranstérungen. Bei der
therapeutischen Bestrahlung dagegen, ist der Schaden vor allem an die
Nucleoproteine gebunden und wird in der Form von somatischen Muta-
tionen wirksam.

Die Strahlenempfindlichkeit der Zellen folgt dem Gesetz von Bzr-
GoxIft u. TRIBONDEAU. DemgemiB treten im reifenden Gewebe Strahlen-
schéden im allgemeinen als nicht-selektive digseminierte Zellnekrosen
auf. Mit Abschluff der Zellreifung kommt es zur Ausbildung spezifischer
celluldrer Radiovulnerabilitaten, die iberwiegendermaBen chemisch be-
dingt sind. Nur die Gefalwandzellen, und in geringem MaBe die Oligo-
dendrocyten, die auch im reifen Gehirn noch der Mauserung unterworfen
sind, kénnen durch mitotisch bedingte Strahlenschiden selektiv ge-
schidigt werden. Als weiterer modifizierender Faktor -ist der lokale
Sauerstoffdruck zu nennen. Dieser ist am GefiB selbst und in dessen
unmittelbarer Umgebung am hochsten, wodurch wiederum eine Selek-
tivitdt begimstigh wird. Zellmauserung und Sauerstoffdruckgefille ver-
leihen daher den Nervenzellkorpern, mit Ausnahme der Zellen gewisser
Hypothalamuskerne, eine hohe Strahlenresistenz, wogegen dieselben
Faktoren die Sensibilitdt des GefaBapparates und der Markscheidenglia
fordern. AuBergewohnliche Belastungen des GefiBsystems, wie z. B.
beim arteriellen Hochdruck oder bei degenerativen und altersbedingten
GefiBverianderungen, verstirken die Strahlenwirkung und kénnen daher
als eine der Ursachen einer individuell erhohten Strahlensensibilitst
angesehen werden.

Das typische Bild der Strahlenspitschidigung ist demmach das
Resultat einer physiologisch bedingten selektiven Strahlenvulnerabilitat
der Gefafiwandzellen und der Markscheidenglia im reifen Gehirn, deren
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Schadigung eine metabolische Insuffizienz und sekundére Beeintrachti-
gung der von ihnen abhingigen parenchymatosen Strukturen zur Folge
hat. Umgekehrt fithrt die therapeutische Bestrahlung des reifenden
Nervengewebes zum direkten Parenchymschaden, der allerdings regel-
méBig mit einer celluldren Schadigung des Stiitzgewebes kombiniert ist.
Die Spatschidigung kann durch Anderung des Sauerstoffdruckes und
der Tonisationsdichte in gewissem Umfang modifiziert werden. Werden
héhere Strahlungsenergien absorbiert, so kommt es zur akuten Schidi-
gung von allen Zelltypen, ohne Selektivitil; dieser Reaktionsmodus ist
vorwiegend durch Membranstérungen an den bestrahlten Zellen be-
stimmt, somatische Mutationen spielen keine Rolle, und die Moglichkeiten
einer Modifikation durch endogene und exogene Faktoren sind be-
schrinkt: die akute Strahlenschidigung ist nicht selektiv. Zwischen
diesen beiden Prototypen bestehen natiirlich alle denkbaren Uberginge.
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