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Abstract

Most of the lung cancers of former uranium miners developed in the large central airways.
Current computational fluid dynamics calculations indicate high primary deposition in
this region. However, the cellular burden of the radon progenies deposited in the deep
regions of the lung and clears up by the mucus layer may contribute to the health effects
found in airway generations 2—5.

In this work, the deposition distribution of inhaled radon progenies was computed
by a developed version of the stochastic lung model. A clearance model was constructed
to simulate the up clearing fractions of attached and non-attached radon progenies in
each bronchial airway generations. Finally, the ratio of the primarily deposited and the
up cleared fraction has been calculated in airway generation level at different breathing
patterns and mucus velocities.

The characteristic input data of the clearance model are the deposition pattern, the
velocity of the mucus per generation, the length of the airways and the half life of radon
progenies.

Based on the results, in the central airways, the radiation burden of the up clearing,
more deeply deposited, radon progenies can significantly be higher than the burden of
the primarily deposited fraction in these central airways.

Bevezetés

A hisztopatologiai adatok szerint az inhalalt radonleanyelemek okozta tiidorak
elagazasok csucsaibdl indul. Numerikus modszerekkel kimutathato, hogy a belélegzett
részecskék depoziciostiriiség-eloszlasanak maximumai is ezen eldgazasok csucsaiban
talalhatok". Ez arra enged kovetkeztetni, hogy a primer kitilepedés-eloszlas és a
rakkialakulas kozott kdzvetlen ok-okozati 0sszefiiggés all fenn.

Felmeriil azonban a kérdés, hogy a mélyebb régiokban kiiilepedett, onnan a
mukocilidris tisztuldssal a garat felé haladé radonleanyelemek dozisjaruléka nem
jarulhat-e érdemben hozza a centralis 1égti tiidorak kialakulasanak kockazatahoz,
azaz a primer depoziciobol eredd terhelés mellett elhanyagolhato-e a mukociliaris
tisztulas altal okozott centralis 1éguti sugarterhelés.
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Mukociliaris tisztulds alatt a bronchialis 1égutak falat boritd nyakréteg gége
iranyéba torténé mozgasat, és ezaltal az ahhoz tapadt részecskék ,.kimosasat” értjiik®.
A nyak mozgasat a hamszovetbe agyazott csilloszorok Osszehangolt mozgasa bizto-
sitja. A rovid felezési idejii radonleanyelem-szarmazékok esetében a mukociliaris
gyors tisztulas a legfontosabb tisztulasi mechanizmus.

Jelen munka célja, hogy korabbi modelljeink™ ¥ tovabbfejlesztésével egy 1ij modellt
készitsiink inhalalt radonleanytermékek tisztulasara, és ezen 0j modellt alkalmazzuk a
fenti kérdés vizsgalatara. A tovabbfejlesztés 1ényege, hogy nem a léguti generacion-
kénti atlagosan feltisztult radonleanytermékek szamat, hanem azok egységnyi feliiletre
juto aktivitasstiriségét szamoljuk ki, ami a konkrét sejtszintli terhelést jellemzi.

Moédszerek

A tisztulas modellezéséhez sziikségiink van a primer depozicios adatokra, vagyis annak
ismeretére, hogy az egyes léglti generacidkban milyen hatasfokkal {ilepednek ki a
belélegzett radonleanyelemek. Ennek meghatarozasara a sztochasztikus tiidémodell®
legtjabb verziojat® alkalmaztuk. A kiiilepedés kvantitativ jellemzésére kiiilepedési
frakciokat szdmoltunk, ami alatt az adott generacioban kiiillepedd és a belélegzett
részecskék szamanak hanyadosat értjiik. A részecske-kiiilepedést alvo allapotnak, iilo
helyzetnek, tovabba kdnnyli és nehéz fizikai munkanak megfeleld 1¢égzési koriilmények
mellett vizsgaltuk. Irodalmi forrasokra tamaszkodva'” a radonszarmazékok kitapadt
hanyadat 200 nm aerodinamikai atméréjlinek vettiik, ami aerodinamikai atméréskalan
a kornyezeti acroszolok szamszerinti eloszlasanak leggyakoribb atméréje.

A depozicid ismeretében a tisztulas szimulalasahoz alapvetden két paraméter 1égiti
generacionkénti eloszlasara van sziikség: a nyak sebességének és a légutak hosszanak
eloszlasara. E16bbit kés6bb elemezziik, utobbi a sztochasztikus tiiddmodellbél adodik.
Eredend6en a morfometriai adatok a sztochasztikus tiidémodellbe integralt Lovelace
adatbazisbol® szarmaznak. A tisztuldst a generacio-specifikus tisztulasi frakcidval
jellemeztiik. A tisztulasi frakciot ezen tanulmanyban a mélyebb régiokbol az adott
generacioba felszallitott részecskék és a belélegzett részecskék szamanak aranyaként
értelmeztiik. A tisztulas kozben elbomlott rovid felezési idejii radon lednyelemeket
természetesen csak azon léguti generaciok tisztulasi frakcidinal vettiik figyelembe,
amelyeknél még nem bomlottak el. A bronchialis 1égutak 1éguti generaciészama 1 és 21
kozott valtozhat a sztochasztikus tiidémodellben. A tisztulasi frakciok kiszamitasara
egy FORTRAN nyelven irt programot alkalmaztunk.

Néhany tovabbi felhasznalt irodalmi adat: a nyakréteg atlagsebessége a légcsdben
egyes forrasok® szerint 15 mm/perc, masok'” szerint 5,5 mm/perc. Ezen atlagsebesség
léghti generacionként a 2/3-ara csokken'". Az igy kapott nyaksebesség eloszlasokat
mutatja az /. abra. A 1éguti generaciok atlagos hossza a sztochasztikus tiidomodellel
szamithato. Ezeken tilmenden feltételeztiilk, hogy a nyak a bronchus terminalisig
bezarélag boritja a bronchialis 1égutakat, és valamennyi részecske egyiitt mozog a
nyakkal.
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1. abra: A nyakréteg atlagsebessége a 1éguti generaciészam fliggvényében a kétféle
irodalmi adat®”> "% alapjan. A 1égcsé az 1. generaciot jelenti

A radonleanyelemek centralis 1éguti terhelésének szamitisahoz a *'®Po és a *'*Po
a-nyomait és azok dozisait érdemes elsGsorban figyelembe venni, ugyanis a tobbi
radonleanyelem vagy nem a-bomld, vagy mar egy nagyon hosszu felezési idejii izotop
el6zi meg azokat. A B- és y-bomlasok terhelését a centralis légutak epithéliumaban
elhanyagoljuk, mert azok doézisjaruléka egy-egy sejtre vagy sejtmagra vonatkozdan
nagysagrendekkel kisebb, mint az a-sugarzasé. Megjegyezziik, hogy a bystander
effektus (szomszédhatas) miatt a jovore vonatkozoan tervezziik a B-sugarzas hatasat is
modellezni. A hosszi felezési idejii izotopot (*'°Pb, 21 év) kovetd izotopok hatasat
elhanyagoljuk, mert a hosszu felezési ideji izotdp elébb kiiirlil a szervezetbdl, vagy
legalabbis jelent6sen elmozdul az eredeti helyérél, valamint mert mire elbomlik mar
régen nem azok a sejtek lesznek ott, amelyek a kitilepedéskor jelen voltak azok koziil,
amelyek osztodasra képesek €s igy karcinogenezis elinditoi lehetnek.
kitilepedését érdemes figyelembe venni, amelyek az elsé hosszu felezési idejii izotopot
(a mar emlitett *'°Pb) megelézik, de felezési idejilk nem nagyon kicsi. Ugyanis, ha egy
izotop élettartama nagyon rovid, akkor nem lesz ideje kiiilepedni, illetve el sem éri a
centralis légutakat, mert elébb elbomlik a felsé légutakban. Ilyen izotop a *"*Po,
melynek felezési ideje 164 ps és annak valdsziniisége, hogy egy belélegzett *'*Po
leanyelem elérje a centralis 1égutakat kisebb, mint 1 % még a nehéz fizikai munkanak
megfelel6 gyors 1égzés esetében is. Ezeknek megfeleléen harom izotdp kiiilepedésével
érdemes foglalkoznunk: *'*Po, *'*Pb és *'Bi.
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Eredmények

A szamitasokat felnétt, egészséges férfira végeztiik el, valamennyi, az irodalomban is
alkalmazott nevesitett 1égzési modra, nevezetesen, alvo, iil6 pozicionak megfeleld,
valamint konnyli és nehéz fizikai munkat jellemzo 1égzési modot feltételezve; a
1égzési paramétereket az ICRP66 '” forrasbol meritettiik.

Jelen tanulmanyban csak a kiiilepedett *'*Pb izotop mukociliaris tisztulasanak
hatasaval foglalkozunk. A *'®Po-nak tobb, a *'Bi-nek kevesebb ideje van felfelé
tisztulni. Egy kovetkez6 tanulmanyban majd mind a hadrom, a tiid6 mélyebb rétegeiben
kiiilepedett izotop centralis 1égati dozisjarulékat kvantifikaljuk. Itt a kiiilepedett *'*Pb
esetét elemezve azt mutatjuk be, hogy a mélyrdl felfelé tisztuld izotopok centralis léguti
terhelés jaruléka nem elhanyagolhato, sot jelentosebb lehet a primer depoziciéénal.
A kiiilepedett *'*Pb estében a centralis 1éguti alfa-terhelést a *'*Po adja, ami a felfelé
tisztuld *'*Pb, majd az abbol B-bomlassal keletkezé *'*Bi B-bomlasa soran keletkezik.

A 2-5. abrdk az egységnyi feliiletre (cm?) juté aktivitassiiriiséget szemléltetik alvo,
il6, konnyt fizikai munkanak megfelelé és nehéz fizikai munkanak megfelel6 1égzési
moédok mellett. Ezen eredményekhez kiszamoltuk a légutak feliiletét® és az adott
generacioba feltisztult radonleanyelemek szamat. Az izotdopok mennyisége, felezési
ideje, valamint a feliilet ismeretében mar szdmithat6é az aktivitassiiriség. Mindegyik
abra bal paneljén 15 mm/perc, jobb pedig 5,5 mm/perc mucussebességet tételeztiink
fel az els6 generacioban. A tovabbi generaciokban a sebesség mindig az el6zd
generacidban uralkodé sebesség 2/3-a"". A két also panel — a jobb és bal oldal ugyan-
szemlélteti, szintén egy cm’-re vonatkoztatva.

Az abrak tantsaga szerint a felfelé tisztuld kiiilepedett radon-lednyelemek terhelése
a nagy centralis légutakban, de kiilondsen a legfelsé bronchidlis generaciokban igen
nagy, majd a 6—7. léguti generacional elenyészévé valik. A 17-21. 1éguti generacional
ismét szdmottevové lessz a tisztulasbol eredd aktivitasslrliség, mert itt a primer
diffuzios depozicid lesz nagy az igen lasst levegdaramlas miatt.

Kovetkeztetések és tovabbi tervek

E munka f6 kovetkeztetése, hogy a tiido mélyebb régidiban kililepedett és onnan
felfelé tisztuldo radon-leanytermékek joval nagyobb terhelést jelenthetnek a centralis
légutak hamsejtjei szamara, mint a centralis légutakban kiiilepedett részecskék.
Az irodalomban nem ismeriink erre vonatkoz¢ utalast, tudomasunk szerint eddig senki
sem hasonlitotta 6ssze a primer depozicid és a felfelé tisztuld, a mélyebb régidokban
kiiilepedett radonleanytermékek centralis 1éguti terhelésjarulékait. Eredményeink szerint
a mukociliaris tisztulasbol szarmazo centralis 1éguti terhelés akar egy nagysagrenddel
is nagyobb lehet a primer depozicidbol szarmazonal.
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2. abra: Alvo 1égzési mod mellett a mély rétegekbdl felfelé tisztuld egységnyi feliiletre
(1 cm?) jut6 *'*Pb és *'*Bi aktivitassiiriiség értékek (felsé panelek), valamint az
21%pp primer depozicidjabol eredd aktivitassiirtiség értékek (alsd panelek)

a léguti generacioszam fiiggvényében, 1,5 cm/perc (bal panelek) és
0,55 cm/perc légesovi nyaksebességek (Vi) mellett.
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3. dabra: Ul6 pozicionak megfeleld 1égzési mod mellett a mély rétegekbdl felfelé tisztuld
egységnyi feliiletre (1 cm?) jutd *'*Pb és *'*Bi aktivitassiirtiség értékek (felsé panelek),
valamint az *'*Pb primer depoziciojabol eredé aktivitassiiriiség értékek (also panelek)
a léguti generacioszam fiiggvényében, 1,5 cm/perc (bal panelek) és
0,55 cm/perc légesovi nyaksebességek (Vi) mellett.
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4. abra: Konnyt fizikai munkanak megfeleld 1égzési mod mellett a mély rétegekbdl
felfelé tisztuld egységnyi feliiletre (1 cm®) jutd *"*Pb és *'*Bi aktivitassiiriiség értékek
(felsd panelek), valamint az 2'*Pb primer depoziciojabol eredé aktivitassiiriiség értékek
(alsé panelek) a 1égti generacioszam fliggvényében, 1,5 cm/perc (bal panelek) és
0,55 cm/perc légesovi nyaksebességek (Vi) mellett.
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5. abra: Nehéz fizikai munkanak megfeleld 1égzési mod mellett a mély rétegekbol
felfelé tisztuld egységnyi feliiletre (1 cm?®) jutd *'*Pb és *'*Bi aktivitassiiriiség értékek
(felsd panelek), valamint az 2'*Pb primer depozici6jabol eredé aktivitassiiriiség értékek
(alsé panelek) a 1éguti generacioszam fliggvényében, 1,5 cm/perc (bal panelek) és
0,55 cm/perc légesovi nyaksebességek (Vi) mellett.
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Mivel egyrészt a mucus sebessége csak a centralis légutakban elég nagy ahhoz,
hogy kdzben a felfelé tisztuld, mélyebben kililepedett radon-leanytermékeknek legyen
ideje generaciokon at haladni, masrészt a felsobb légutakban lényegesen kisebb a
csovek Osszfeliilete, mint az alsobb régiokban és igy az egységnyi feliiletre nagyobb
terhelés jut, ezért a tisztulds er6sen hozzajarulhat ahhoz, hogy uranbanyészoknal a
centralis légutakban volt a legnagyobb a rosszindulati tumorok el6fordulasanak
gyakorisaga.

Az, hogy a felfelé tisztuldo és mélyebben kiiilepedett radon leanytermékek dézis-
jaruléka a centralis 1égutakban nagyobb, vagy joval nagyobb mint a primer depozicidé,
még nem jelenti azt, hogy a maximalis terhelést elszenvedd sejtkornyezetek dozis-
jaruléka foként a felfelé tisztuld6 komponensbdl szarmazna. A primer depozicid
ugyanis a centralis légutakban igen egyenetlen: az elagazasok csticsaban tobb nagysag-
renddel nagyobb lehet a kiiilepedett részecskék szama, mint masutt'?. A tisztulas
inhomogenitasardl nincs pontos adatunk. Az irodalmi kisérleti adatok alapjan annyi
mondhatd, hogy a tisztulas lassabb, vagy joval lassabb az elagazasok csucsaban, mint
mashol. Ez azt jelentheti, hogy épp ott jelentds a tisztulasbol adodo feldusulas, ahol a
primer depozici6 is nagy.

A késobbiekben szeretnénk valamennyi révid felezési idejii radonlednytermékre
szamolni, a modellbe beépiteni az ugynevezett lassu tisztulasi mechanizmust, kiilonos
tekintettel a részecskék epitheliumba, illetve véraramba lépését. Ezenkiviil numerikus
aramlastani (CFD) szamitasok segitségével szeretnénk megvizsgalni a nyak léguti
generacion beliili mozgasanak primer terheléseloszlasra gyakorolt hatasat. Végiil a
tisztulasi modellt integralni szeretnénk csoportunk komplex, CFD alapu mikrodozi-
metriai modelljébe.
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