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‘Introduccion

La teoria de inactivacion de blancos es un
modelo matematico que permite describir los
efectos de la interaccion de radiaciones con
detectores fisicos o biologicos. En el caso de
sistemas biologicos, esta aproximacion es
incapaz de describir el efecto de radiaciones
ionizantes sobre células, ya que no tiene en
cuenta los efectos debidos al dafio secundario
(formacion de radicales libres, etc.), ni los
mecanismos de reparacion. Sin embargo ha
demostrado ser muy adecuada para modelizar la
inactivacion en sistemas mas simples como virus
y bacterias [1,2]. En el presente trabajo se
calculan secciones eficaces para la inactivacion
de Escherichia Coli B, B/r y Bg_j por impacto
de iones pesados de diferente Transferencia
Lineal de Energia (LET). Para ello utilizamos la
teoria de estructura de trazas para detectores en
la aproximacién de blanco extendido. Los
perfiles de dosis alrededor de la traza del ion son
obtenidos a partir de secciones doble
diferenciales de ionizacibn en el modelo
Continuum Distorted Wave-Eikinal Initial State.
El transporte de electrones se describe en la
aproximacion  Continuum  Slowing Down
(CSDA) [3]. El tamafio de los blancos se toma
igual a 0.5 um, el cual se aproxima al tamaiio de
la bacteria. A partir de los resultados obtenidos
concluimos que las bacterias Escherichia Coli B,
B/r y Bgj se comportan como detectores
unimpacto, esto significa que la interaccion de
un solo electron con uno de los sitios sensitivos
abstractos (blancos) puede inactivar la bacteria.
Ademas se puede inferir que los mecanismos de
dafio secundario no son importantes.

~ *Autor a quien debe enviarse la correspondencia
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Teoria de Inactivacion de Blancos

La teoria de inactivacion de blancos
historicamente intent6 describir
cuantitativamente en términos fisicos y

matematicos, la inactivacion de entidades
biologicas debida a la accion de radiaciones.
Luego quedo claro que esta aproximacioén no es
adecuada para sistemas complejos como las
células, pero es muy util en los casos donde los
procesos bioldgicos secundarios, como por
egjemplo la reparacion, no  modifique
substancialmente el dafio inicial.

La teoria de blancos se basa en dos postulados
principales:

1. La naturaleza estocastica de la deposicion de
energia.

2. Una relacion uno a uno entre el nimero de
lesiones y el efecto bioldgico dltimo.

Llamaremos detector a cualquier sistema fisico
capaz de sufrir algiin cambio detectable luego de
ser irradiado. Es decir que estan incluidos dentro
de esta categoria los sistemas biologicos. En la
teoria de blancos, se supone que el detector
consiste de sitios sensitivos  (blancos),
distribuidos aleatoriamente (pero en promedio
uniformemente) dentro de una matriz insensitiva.
En una distribucion aleatoria, la probabilidad de
que uno de los miembros de una coleccion de
celdas idénticas sea impactado, puede ser
descripto por una distribuciéon de Poisson. Si
como ya supusimos el unico efecto que
prevalece es el directo y considerando que N,
sea el nimero total de blancos, N el nimero de
blancos que no han sido impactados y A el
nimero de impactos promedio por blanco, la
probabilidad para que ocurran n impactos sera:
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n

P =2 )

donde p(n) es la fraccién de blancos que ha

recibido n impactos si N, es suficientemente
grande. Suponiendo que exactamente m
impactos llevan a la inactivacion del blanco la

. . . N
fraccion de supervivencia A es:
[

Z )

Es propio de esta formulac1on que un numero de
impactos menor que m no tiene ningun efecto.
Los detectores para los cuales m>1 se llaman
detectores multi-impacto.

Para el caso de particular importancia m= ,
llamado detector mono-impacto la fraccion de
supervivencia toma la forma:

=t ()

Por lo tanto la probabilidad de inactivacion en

este caso sera:
Ne=N _ 1-e* (4)
N,

Se debe ser cuidadoso en no igualar un impacto
con un proceso fisico 0 quimico concreto ya que
esto raramente es asi. Los detectores mono-
impacto responden de forma binaria a la
radiacion; es decir el blanco no cambia si no hay
impacto y cambia si hay impacto. Esto significa
que los detectores mono-impacto no tienen
memoria de su irradiacion previa; cada evento de
inactivacion es independiente de los eventos
previos. Como veremos luego, el nimero de
sitios inactivados después del pasaje de un ion
puede ser descripto por una seccion eficaz.

Veamos ahora otra forma muy simplificada de
entender los modelos mono-impacto a partir de
algunos datos experimentales. Mediante
mediciones se obtiene que, en ciertos casos, la
supervivencia celular es una funcién exponencial
de la dosis. Entenderemos por inactivaciéon a
nivel de una entidad viva el hecho de impedir la
capacidad reproductora de la misma. Si N, es el
nimero inicial de células y N el nimero de
células supervivientes después de una dosis D,
un incremento de dosis dN produce un aumento
dN del nimero de blancos alcanzados; tal que
dN es proporcional a N y a dD. El coeficiente
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de proporcionalidad es —,

0
que deja el 37 % de supervivencia (a veces
llamado D,;), expresa la probabilidad de
alcanzar los blancos, es decir, Ila
radiosensibilidad de las células. Por lo tanto la

donde D, es la dosis

variacion del nimero N de células

supervivientes es:
dN = —(i)NdD ®)

D,
Integrando obtenemos:
-b
L=e (6
N,

Por lo tanto la probabilidad de inactivacion sera:
N,-N >
——=l-e™ (7)

NO

Volvamos nuevamente al caso de inactivacion de
blancos en detectores en general. La
probabilidad que un elemento sensitivo del
detector sea inactivado luego de una dosis D, de
una radiacion distribuida uniformemente en el
volumen del detector en el caso mono-impacto
es por lo tanto:

N,-N
0o TN
NO
E, es la radiosensibilidad caracteristica del
detector.

=1-e % (8)

Respuesta de Detectores a Iones Pesados

A continuacion describiremos las probabilidades
de inactivacién y las secciones eficaces de
inactivacion de detectores mono-impacto al ser
irradiados con iones pesados. Dentro de las
posibles formas de obtencion de estos
parametros, nosotros utilizaremos las teorias
desarrolladas por Katz y colaboradores [1,2]. En
lo que sigue consideraremos condiciones de
irradiacion de segmentos de trazas, es decir que
el rango de los iones pesados considerados es
mucho mayor que el espesor

del detector.

El modelo supone que el efecto producido por
los electrones secundarios de rayos y y el de los
rayos delta producido por los iones pesados es el
mismo para una misma dosis.

En la primera parte de este capitulo obtuvimos

perfiles de dosis en vapor de agua (D(r)), que
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se suelen llamar distribuciones de dosis. de
blancos puntuales. En los casos que
estudiaremos a  continuacién
calculos dentro del marco de la teoria de blancos
extendidos; para lo cual debemos obtener las
distribuciones de dosis de blancos extendidos

(E(r)) Estos perfiles de dosis de blanco

extendido envuelven el promedio de la dosis
local (dada por los perfiles de dosis de blancos
puntuales), sobre el volumen del blanco sensitivo
de radio a,, localizado a una distancia ¢ de la
traza del ion. Esta es la informacion principal
que se obtiene a partir de la estructura de trazas
calculadas.
De acuerdo a los principios de la teoria, la
densidad de probabilidad de inactivacion se
calcula  introduciendo formalmente  la
distribucion de dosis promediada sobre los
blancos (E(t)) en la ecuacién (8):
_E()
P(t)=1-¢ % (9)
Esta densidad esta uniformemente distribuida
sobre una capa cilindrica de largo 7, radio ¢ y
espesor dt concéntrico a la traza del ion. El
volumen de esta capa es 72 ztdt y la distribucion
de probabilidad de inactivacion radial es
T2mP(t)dt . El ntmero de blancos sensitivos
inactivados luego del pasaje del ion, N,, se
puede calcular como el producto del nimero de
sitios disponibles por unidad de area del detector
N,, el espesor del detector, y la seccién eficaz
de inactivacion por impacto de una particula, o,
es decir:
N, =oN,T (10)
donde

o= TZMP(t)dt = (11)

La dependencia radial de la dosis promedio en
un blanco sensitivo (un pequefio cilindro de
radio a, y area /m, cuyo centro este localizado
a una distancia ¢ del centro de la traza del ion se
calcula como:

t+ao

E()= — [22D(r)dr = (12)

, t-aq

donde D(r) es la distribucién radial de dosis en
blancos puntuales.
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realizaremos -

En esta teoria el tamafio del blanco a, es un
parametro que se debe suministrar y que
caracteriza al detector.
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Fig. 1. Perfiles de dosis en vapor de agua alrededor de
la traza de un ion en funcion del radio. Teoria: (* ),
DW; (--), Katz [5]; (escalon), MonteCarlo [4].
Experimentos:(®), de ref. [6].

Resultados y Discusiones Para la Inactivaciéon
de Bacterias

La figura 1 muestra perfiles de dosis de blanco
puntual en funcion de la distancia a la traza del
ion, para el impacto de particulas a en vapor de
agua. Se puede apreciar que los resultados
obtenidos por Olivera et al [3] estan en buen
acuerdo con los resultados experimentales [6], y
con los célculos con el método Monte Carlo [4]
y los de Katz et al [2].

En las figuras 2 a 4 presentamos las secciones
eficaces de inactivacion de Bacterias Escherichia
coli (E. coli) mutantes B, B/r y B5_1 obtenidas a
partir de nuestros calculos y se comparan con los
datos de Grigoriev et al [7] y Haynes [8]. En
estos experimentos, se irradian colonias de
bacterias con iones de diferentes LET, y se
estudia la capacidad de estos para impedir su
reproduccion.

El valor de a, es el obtenido por Katz y
Zachariah [10] en un calculo para la mismas
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bacterias y es de 0.5 um, lo cual es interesante
ya que es muy proximo al tamafio de la bacteria.
El acuerdo entre nuestros calculos y los datos
experimentales es razonablemente bueno.
Calculos para los mismos sistemas fueron
realizados por Katz y Zachariah [10], los cuales
son practicamente coincidentes con los nuestros,
motivo por el cual no se muestran en las figuras.
Esta coincidencia entre nuestros resultados, los
de Katz y Zachariah y los datos experimentales,
pareceria confirmar de que estas bacterias son
detectores mono-impacto con un tamafio de
blanco de 0.5 um. Es decir que la interaccion de
un solo electrén con uno blancos puede inactivar
la bacteria. Ademas se puede inferir que los
mecanismos de dafio secundario no son
importantes. Cabe aclarar que se cree que el
cromosoma de estas bacterias es un gran circulo
de una doble cadena de ADN. '
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Fig. 2: Seccién eficaz de inactivacién de Escherichia
Coli B en funcién del LET del proyectil. Teoria: (@),
obtenidas a partir de perfiles de dosis DW.
Experimentos: (A), Grigorievetal [7]
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Fig. 3: Seccién eficaz de inactivacién. de Escherichia
Coli B/r en funcién del LET del proyectil. Teorta: (@),
obtenidas a partir de perfiles de dosis DW.
Experimentos: (4), Haynes [8]
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Fig. 4: Seccién eficaz de inactivacién de Escherichia
Coli Bg_ | en funcién del LET del proyectil. Teoria: @),
obtenidas a partir de perfiles de dosis DW.

Experimentos: (A ), Haynes [8]

Los valores de E, son 46 Gy para E. coli B [7],
36.5 Gy para E. coli B/r [9] y 12.6 Gy para E.
coli Bg_1 [9].
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