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Plan du cours
• Introduction

• Effets déterministes (Radiotoxicologie/radiopathologie)

– Généralités

– Effets cellulaires

– Effets tissulaires

– Effets sur les différents organes

– Effets sur l’organisme entier (« syndrome d’irradiation aigue)

– Prise en compte de la nature des rayonnements : la dose équivalente

• Effets stochastiques  (Effets des faibles et très faibles doses)



Objectifs pédagogiques du cours

• Comprendre la signification d’ « effet déterministe »

• Notion de seuil de survenue (doses élevées)

• Connaître les facteurs qui conditionnent ces effets

• Distinguer les effets cellulaires, tissulaires, par organe

• Prendre en compte le volume irradié, pouvant aller jusqu’à 

l’organisme entier

• Cas particuliers de la grossesse (irradiation du fœtus) et de 

l’irradiation par contamination interne

• Prise en compte de la nature des rayonnements : dose équivalente



Plan du cours
• Introduction

• Effets déterministes (Radiotoxicologie/radiopathologie)

– Généralités

– Effets cellulaires

– Effets tissulaires

– Effets sur les différents organes

– Effets sur l’organisme entier (« syndrome d’irradiation aigue)

– Prise en compte de la nature des rayonnements : la dose équivalente

• Effets stochastiques  (Effets des faibles et très faibles doses)



Rayonnements

- électromagnétiques (X,g)

- particules

Interactions avec la matière

- inerte (détecteurs, radioprotection)

- biologique +++

Dépôt d’énergie dans la 

matière

Effets biologiques

Dosimétrie

Radiobiologie
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La probabilité augmente avec 

la dose, pas la gravitéPas d’effet visible ; lésions cellulaires non réparées ? 

Cumul de lésions fautives …?

Traductions 

cliniques tardives 

et séquelles
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Effets tissulaires, DETERMINISTES, immédiats

Tissus, organes

Populations

cellulaires 

(taux de survie ?) 

Débit de 

dose

Dose

Cellules isolées

Mort cellulaire,
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Gravité d’une irradiation externe : nombreux facteurs

• Dose

• Débit de dose

• Volume irradié

– Faibles volume : irradiations localisées

– Volumes importants (abdomen, thorax…)

– Corps entier 

• Tissus concernés

– Organes critiques

– Tous en cas d’irradiation corps entier

• Nature des rayonnements (TEL)



(Comité scientifique des Nations unies pour l'étude des effets des rayonnements ionisants)



Doses : 

Elevées >  1 Gy

Modérées 100 mGy – 1 Gy

Faibles 10 – 100 mGy

Très faibles  10 mGy



Plan du cours
• Introduction

• Effets déterministes (Radiotoxicologie/radiopathologie)

–Effets cellulaires
– Effets tissulaires

– Effets sur les différents organes

– Effets sur l’organisme entier (« syndrome d’irradiation aigue)

– Prise en compte de la nature des rayonnements : la dose équivalente

• Effets stochastiques  (Effets des faibles et très faibles doses)



L’irradiation dans le contexte cellulaire

L’irradiation n’est pas le seul stress endommageant l’ADN. La 
molécule d’ADN subit en permanence des lésions 

– dont l’essentiel est dû aux effets du fonctionnement cellulaire 
(métabolisme cellulaire ) en présence d’oxygène (métabolisme oxydatif)

– auxquels s’ajoutent d’autres stress endogènes à commencer l’agitation 
thermique (température corporelle) 

– et des stress exogènes comme les UV, l’irradiation, les produits 

chimiques (tabac), et de nombreux agents chimiques ou physiques …



Cibles cellulaires

• ADN…
– Cassures (double brin +++)

– « clusters de lésions »

• Système membranaire

• Récepteurs membranaires

• cytoplasme

• Mitochondries

Balance lésions/réparation

Importance du temps : 

« débit lésionnel » 

= 

nombre de lésions par unité 

de temps
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Cytochrome C 
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Caspase 9 

Caspase 3 Caspase 8 

Bid 

CAD/PARP/lamins 

« Récepteurs de 

mort » 

D’après Prise KM et al. Lancet 

Oncol 2005;6:520-528



Courbes de survie cellulaire (Données expérimentales) 

• La proportion de cellules survivantes à une irradiation 

(taux de survie S) diminue lorsque la dose augmente 

= données expérimentales

• Modèles mathématiques : description…

– Courbes exponentielles

– Courbes avec épaulement (phénomènes de réparation)



Hypothèse de la « cible unique » (létale d’emblée)

• Toute cellule irradiée au dessus du seuil meurt (pas de 

réparation)

• La survie dépend du nombre de cellules touchées, qui 

augmente avec la dose : courbe exponentielle

• Dépend du TEL +++
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Rayons b Rayons a



Hypothèse des n cibles « sublétales »

• N « cibles » : débit lésionnel important (nombre de lésions 

par unité de temps supérieur aux capacités de réparation)

• Rôle +++ des réparations cellulaires

• Une cellule meurt quand « toutes les cibles » sont 

touchées, c’est-à-dire quand les capacités de réparation 

sont dépassées.



Courbe avec épaulement


réparations

« n » Courbe s’il n’ y avait pas de réparation : il faudrait partir 

de n x 100 % de cellules        n = nombre de « cibles »



Rayons b

Hypothèse des n cibles « sublétales »

Capacités de 

réparation élevées, 

qui diminuent avec 

la dose



Rayons a
Hypothèse des n cibles « sublétales »

Capacités de 

réparation faibles, 

quelle que soit la dose
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Facteurs influençant les courbes de survie cellulaire

• Débit de dose : S augmente quand Ď diminue

• Fractionnement de la dose

– Si le taux de survie Sd est le même après chaque fraction d, le taux de survie 

après N fractions (D = Nd) est SD = SdN.

– SD > survie si la dose D était délivrée en une seule fois

• Cycle cellulaire / fraction de cellules en cycle

• Oxygénation des cellules (tissus) (effet oxygène)

• TEL du rayonnement

– Facteur de pondération des rayonnements (FPR) 

➔ Cf dose équivalente en Sievert (Sv)
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Effets tissulaires des rayonnements

• Dépendent du pourcentage de cellules touchées

• Possibilité de réparation complète

• Effets immédiats, déterministes, de gravité 
proportionnelle à la dose…

• Conséquences plus ou moins tardives, possibilité de 
séquelles (liées à des phénomènes de fibrose)



Radiosensibilité des différents tissus

• Taux de renouvellement des cellules

• Pourcentage de cellules en cycle

• Cellules souches

• Capacité de régénération

• Capacité de réparation des cellules

• Niveau de différenciation

• Cas particuliers (cristallin)

• ➔ La pathologie induite en dépend

Loi de Bergonié et Tribondeau

En 1906, Bergonié et Tribondeau ont 

montré que la radiosensibilité d'une 

cellule varie:

- proportionnellement à sa capacité 

de division

- inversement proportionnellement à 

son degré de différenciation.



Exemples

• Tissus très radiosensibles

– Moelle osseuse

– Muqueuses digestives

– Tissu pulmonaire

– Parenchyme rénal 

– Cristallin

– Peau 

– Tubes séminifères, ovaire

• Tissus moins radiosensibles

– Os

– Tissu nerveux

– Muscle



Messages essentiels du cours

• Complexité des phénomènes 

cellulaires

– Facteurs cellulaires de 

radiosensibilité (cycle, 

différenciation)

– Balance lésions/réparations

• Radiosensibilité différente des 

tissus

• Rôle de l’oxygénation

• Rôle du TEL

• Il faut prendre en compte :

– La dose

– Le débit de dose

– Le fractionnement
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