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RESUME

Obijectifs : Cette étude vise a vérifier si les travailleurs plus ou
moins de métaphases comportant des aberrationsnokomiques
pendant le travail journalier ainsi qu'a évalu@ffét des faibles
doses face a la réparation cellulaire.
Population et méthodes 20 techniciens en imagerie médicale
(TIM) (15 hommes 15%) et5 femmes 25%)) agés de3 a57 ans
ont constitué la population d’étude. Ces TIMs détgbumis a deux
prélevements de 5 ml de sang veineux chacun avaaprés le
travail au pli du coude dans des tubes d’héparindigse
(Venosafe). Aprés48 heures de culture en présence du BrdU
683
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(Gibco), les échantillons ont subi toute la progédde la technique
cytogénétique des aberrations chromosomiques.

Résultats: Un total de4000 métaphases pour tous les techniciens
contenar@l8&ellules avec Iésions chromosomiques de toute
catégorie confondue a été comptabilisé. Il a étdarqué 169
cellules contenant des aberrations chromosomiquass dle
préléevementdu matin contrel49 dans le prélévement du soir aprés
le travail La comparaison faite entre les cellules Iéséesroéss le
matin et celle du soir donng= 0,22 Cette différence est non
significative. Alors, il est clair que la dose éueglle recue durant la
journée de travail n'a pas affectée de maniéreafgigtive le nombre
d’aberrations chromosomiques mesurées ici.

Conclusion : L'utilisation de la technique d'évaluation des
aberrations chromosomiques comme source d’informations de
dosimétrie biologie n'a pas une sensibilité suffteapour mesurer
une éventuelle exposition recue au cours d'unengirde travail
chez les travailleurs exposés aux faibles dosesagiennements
ionisants.

Mots clés: faibles doses, expositions, aberrations chromégges,
ADN

ABSTRACT

Objectives : This study aims to determine whether workers have
more or lessmetaphaseswith chromosomalkberrations during
the daily work and to evaluate the effect of low do$ased with
cellular repair.

Population and methods: 20 technicians in medical imagints
men {5%) and5 women R5%) aged23-57 years constituted the
studiedpopulation These technicians have undergone two samples
of 5 ml of venous blood each at the elbow creassdium heparin
tubes before and after work. Afté8 hours of culture in the presence
of BrdU, the samples underwent the whole procedéi@/togenetic
technique chromosomal aberrations.
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Results: A total of 4000 metaphases for all technicians containing
367 cells with chromosomal damage of any category. ds woted
199 cells with chromosomal aberrations in thenorning sample
versus 168 in the evening sample after worRlhe comparison
between the damaged cells in the morning and ievleaing givep

= 0.21 This difference is not significant and it is dlethat the
potential dose received during the working day dagssignificantly
affect the number of chromosomal aberrations measurere.
Conclusion The use of the technique for the evaluation of
chromosomal aberrations as an information soureebfological
dosimetry doesiot have sufficient sensitivity tome a sypetential
exposure received by workers exposed to low do$esdiation
during a working day.

Key words : low dose exposures, chromosomal abenstdouble
strand break, DNA.

"AcknowledgementThe translation of this article was ensured by
Dr. OLORY Bienvenu who put in his professional etige. The
team of 'Laboratoire de Recherche en Biologie Apme (LARBA'

in particular her Unit of Research in Human Radiotegenesis
(URRCH) is proud of this acting collaboration."

1-INTRODUCTION

Dans certains pays en développement, il est défae faire un suivi
rigoureux des travailleurs sous rayonnements ioissa cause de la
non disponibilité des dosimétries physiques pré@38L...), pour
une évaluation réguliere des doses absorbées asidwiravail chez
le technicien en Imagerie Médicale (TIM) de difféi®centres. Car,
la variation des conditions de travail aidant, tesvailleurs ne
disposent pas toujours un dispositif de radioptaiacefficace d'un
centre a un autre ne sont pas protégés. Ceci jtoaccasionner une
absorption des doses qui dépasseraient celle fiaéé norme de la
CIPR 60 a 20 mSv par an (Tubiaegal, 2008a, 2008b, 2008c). II
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est a remarqué qu'au niveau de limagerie médickde, TIMs
absorbent les rayonnements X diffusés s'ils sontpratégés. Ces
rayonnements absorbés de l'ordre d'une dizaine desigverts,
peuvent étre a l'origine des effets stochastiquesz de travailleur.
Avec 'absence de contrble rigoureux d’un organisaoe régulation
en radioprotection, cas fréquent dans ces paystrdesilleurs ne
respectent pas les mémes régles de radioprotesitigiaxposent aux
rayonnements ionisants au cours de leur travail. miGe
conséquences de ces expositions, nous avons desale® de
structures au niveau des chromosomes (Bogen, 1§8Bpeuvent
étre a l'origine des effets aléatoires comme lestatians qui
pourront étre la cause d’'une maladie associéexpd&tion chez le
travailleur. A l'effet, que la cytogénétique est@anue comme un
outil d'identification spécifique des radiationsnisantes (Lloydet
al., 1992 ; Dutrillaux et al, 1985) a travers les aberrations
chromosomiques, il nous a paru utile de faire unaludation des
cellules lymphocytaires ayant accumulées des Iésion
chromosomiques chez des travailleurs au coursuderavail d'une
journée. Ceci permettra de mieux se prononcer 'stfichcité des
regles de la radio protection, si elles sont unanient appliquées
par tout les TIMs. Mais rapidement, cette méthodkmontrée ses
limites a travers le comportement des lymphocyiesulant et le
mécanisme de réparation cellulaire face a l'irragisionisante.

2- POPULATION ET METHODES
2-1- Population de I'étude

Dans cette étude, la population est constituée2@edravailleurs
composés dé5 hommes 15%) et5 femmes 25%) agés d@3a57,

travaillant sous rayonnements ionisants X dans ¢entres
d’'imagerie médicale de I'Hbpital d’Instruction desrmées de
Cotonou, du Centre National Hospitalier et Univiaise Hubert
KOUTOUKOU MAGA et de I'Hépital Saint Luc de Cotonalans le
département du Littoral. Le nombre d’année de ttaagt compris
entre 1et29 ans. Le critere d’'inclusion a cette populationtar'd pas
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particulier, il a suffi d’étre un TIM et de faire temps normal de
travail d'une journée sous rayonnement ionisant.

2-1- Méthodes

Le matériel biologique a été constitué de deuxgmeihents dé ml
de sang veineux chacun prélevé chez les travaliawant et aprées le
travail, au pli du coude dans des tubes d’hépasodique
(Venosafe). Il a été considéré toute personne rpuaille sous
rayonnement X quel que soit le temps d’embauche.

2-1-1- Prélévements

Le premier préléevement est fait avant le début chvail du
technicien. Ce prélevement a été mis en culture48eheures
immédiatement au laboratoire. Un deuxiéme prélévense été
obtenu a la fin de la journée du travail et misceiture dans les
mémes conditions.

2-1-2- Culture cellulaire

I a été utlisé la technique d'obtention des asons

chromosomiques. Ainsi, il a été mis en culture iB)5de sang total
veineux dans 4 ml du milieu de culture RPMI 164Bibgo)

complété de 20 % de sérum de voeux feetal (Gibco)b 1
d’antibiotique (pénicilline+ streptomicine) (Gibcd)% de pyruvate
(Gibco), 1 % de BrdU (Gibco)a 50uM, enfin on ajod®0 ul de
phytohemagglutinine (PHA)(Gibco) de forme M. L'entde a été
incubé dans un incubateur (SANYA) a CO2 (5 %) pehd8 heures

Aprés 46 heures d'incubation, il a été ajouté 50dalcolcémid
(colchicine) (Gibco) pour arréter les cellules amétaphase de la
premiére mitose. Au terme de la 48iéme heure dhbatan, la
culture fut soumise au choc hypotonique a l'aidekdti a 0,075 M
préalablement mis a 37 ° C. Aprés ce stade, siaivige au fixateur
Carnoy et I'étalement du culot sur les lames. Getllefut stockées
687
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10 a 15 jours a -20°C, puis elles ont été colopggda méthode de
Fluorescence plus Giemsa (FPG) de Perry et Wolhtad®étre
observées au microscope.

2-2-Méthode statistique

L'analyse statistique a été faite grace au logiErtel. Le test de
Student (p= 0,05) a été utilisé pour la comparaida taux de
cellules contenant des aberrations chromosomiquetse eles
prélevements du matin et du soir.

3-RESULTATS

La moyenne d’age des travailleurs est3@eb5+11,03kompris entre

23 ans eb6 ans, la population étudiée est donc relativerreunig. Il

a été lu pour chaque période de prélévement unmmimi dd.00
métaphases ce qui donne un total 2 métaphases lues pour
chaque travailleur. Ceux-ci ont totalié8@00métaphases. Limbleau

I  montre des métaphases comportant des aberrations
chromosomiques des différents préléevements effeciugé total,318
cellules contenant des aberrations chromosomiguieété totalisées
par les travailleurs. Il a été remard6é cellules contenant des
aberrations chromosomiques dans le prélevementatin mvant le
travail et149 cellules avec aberrations chromosomiques dans celu
du soir apres le travail.

La moyenne calculée est 845 + 4,3pour le matin et d&,45 £
4,00 pour le soir. Il y a apparemment moins de celliés®es au
cours du travail mais la différence n’apparait pds tout
significative. Mais I'analyse individuelle des tedNeurs a montré
une alternance entre la quantité de cellules cantelies aberrations
chromosomiques détectées dans le prélevement do etatelui du
soir. Le test de comparaison calculéped;22a confirmé que la
différence n’est alors pas significative.
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Tableau IlIl: Répartition des métaphases portant ds
aberrations chromosomiques par Individu et par péiode de
prélevement

N° Sexe Ages matin soir Nbre de
métaphases
comportant
d’aberrations

1 M 45 11 8 19

2 M 45 9 10 19

3 F 42 10 6 16

4 M 23 4 6 10

5 M 24 7 4 11

6 M 23 8 3 11

7 F 37 10 12 22

8 M 27 5 2 7

9 M 52 15 13 28

10 M 57 8 10 18

11 F 34 7 8 15

12 M 41 17 12 29

13 M 52 15 16 31

14 ™M 40 2 4 6

15 F 24 1 5 6

16 M 39 10 5 15

17 F 23 6 5 11

18 M 29 3 1 4

19 M 49 8 9 17

20 M 46 13 10 23

Tot - 751 169 149 318

al

m - 3755 845 + 7,45+ 15,9+7,89

+ +11,0 4,37 4,00

SD 3

m = moyenne, SD= déviation Standard, Nbre = nombre
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3-1- Les aberrations chromosomiques remarquées dankes
différents prélevements

Il a été remarqué un total 8&8lésions chromosomiques constituées
de 290 aberrations chromosomiques2& échanges de chromatides
sceurs. Parmi les aberrations chromosomiques oire autres, les
dicentriques(38), les chromosomes acentriquég?), les cassures
chromatidienneg119), les triaxiaux(3), les échanges symétriques
(2), les délétiong59), les anneaux7). Les cassures chromatidiennes
ainsi que les chromosomes acentriques sont lesfigiggentes. Il a
été remarqué70 cassures chromatidiennes 40 chromosomes
acentriques dans les métaphases du soir contrectagment49et
29 dans celles du matin ou nous avons remarqué plagfeits de
réparations qui ont donné naissance aux dicensi(R& le matin
contre 14 le soir) les triradials et échanges symétriq(#se matin
contre 1 le soiret autres.

Pour exemple, les figured et 2 montrent respectivement, une
métaphase comportant la partie acentrique et gegtique d'une
cassure chromosomique et une cassure chromatidietunee
métaphase (partie distale de la chromatide). Ces filgures sont les
exemples d’images remarquées dans les métaphageéldvement
du soir.
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Figure 1 : Métaphase montrant une casstre chromosomigque daonnan
en "a’ la portion acentriaue et en” b la portientoomérigue
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Figure 2 : Métapnase montant une cassure cnroimaualienne ou une
délétion terminale
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4-DISCUSSION

La comparaison entre les métaphases comportant édions
chromosomiques dans les prélevements du matin sbidwonneP
= 0,22 Ce résultat montre que la différence n’est pgaifitative.
Mais, il a été remarqué qu'il y a plus de métaphasmtenant de
Iésions chromosomiques dans le préléevement du myagndu soir
pour une moyenne d&45 + 4,37e matin contrer,45 + 4,00e soir.
Cette variation peut s’expliquée et se justifiée.

Alors, elle peut s’expliquée par le comportemers lgenphocytes du
sang périphérique et le mécanisme de réparatidnlaiet face aux
faibles doses d’exposition.

Les lymphocytes ne restent pas définitivement démssang
périphérique, ils passent au maximum 30 minutess dansang
périphérique (IAEA, 2011) et sont redistribués demg le corps a
travers les organes lymphoides périphériques colamplaques de
payers, les tonsiles, les nceuds lymphatiques daetatl’autres tissus
et reviennent encore au sang périphérique. LesHgryies du sang
périphérique ne représentent que les 3/1300 de dasen des
lymphocytes du corps (Tubiar al. 2008a, 2008b, 2008c), ce qui
fait qu'aprés exposition aux faibles doses (irradmapartielle), il y a
dilution de ceux qui sont irradiés par mélange desmon irradiés.
De méme, Edwardst al ont remarqué depuis 1976 que pour les
expositions aux rayonnements de faible transferhergie linéique
(TEL) comme les rayonnements X, la distribution Bessons se fait
suivant la loi de distribution de poisson de sogtee certaines
cellules portent plusieurs Iésions tandis que désubh’en ont pas. A
cela, s'ajoute la durée de vie des cellules lymptaies plus ou
moins longue qui peut aller jusqu’a 3,5 années AAE011). Pour
ces raisons, il est difficile de savoir si les Iympytes qui portent
des aberrations chromosomiques sont ceux qui lactumulé
pendant le travail du jour de prélévement ou $'dst depuis des
mois voir des années avant le prélevement. Cesrgeiesm abordent
dans le méme sens que celles faites par Léastaadf2001) sur les
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insuffisances de la dosimétrie biologique dansilisation des
lymphocytes du sang périphérique. Par contre, danéchantillon
de préléevement sanguin aprés une exposition dgafosme aux
rayonnements ionisants, la dosimétrie biologiquenédiate par la
méthode de condensation prématurée des chromos¢R@Es)
permet de déterminer avec précision toute lesleslicontenant une
Iésion chromosomique. Car elle réduit et peut m&mpéché la
mort des cellules lésées par une condensation puédna des
chromosomes au niveau de la cellule en phaghks,;G(phase
quiescente) ou le mécanisme de la réparation agbupar suture
non homologue (NHEJnonhomologous end joinihgeut ne pas
étre encore activé (Dossou, 2002 ; Prosanna, 189é)peut aussi
se produire en phase;GS et Gdonc dépendamment de la phase
interphasique de la cellule dans l'organisme au sm@mdu
prélevement. Selon Pantelias et Maillie (1983) ecetchnique
d’étude des lésions chromosomiques doit se fait ddiatement
aprés une exposition aux rayonnements ionisants qle pour cette
étude, le premier préléevement n'a pas respecté& deffique. De
méme, elle ne permet pas de se prononcer sur l@artement
cellulaire face a la réparation aprés une exposdiox faibles doses
de rayonnements ionisants.

Par ailleurs, nous avons remarqué plus de lésibrmmmsomiques
non réparées dans les métaphases du prélévemsoir dui peuvent
étre lié a un échec du processus de la réparagsnlésions de
'ADN. Lavelle et Foray (2014) ont remarqué qu’oaup observer
jusqu’a 24 heures aprés une exposition aux rayoantnonisants,
un grand nombre de cassure de I'ADN non réparéegpeth
radiosensibilité) did a un changement de conformatio
(réarrangement) de la chromatine qui peut avoirr porigine
l'inhibition de la Poly(ADP-ribose) Polymérase (PRRqui assure
I'intégrité et I'ouverture de la chromatine et faige la réparation.
La condensation de la chromatine (hétérochromatia&ntie la
réparation des Iésions de ’ADN et occasionne woeimulation des
aberrations chromosomiques (Lavelle et Foray, 200u4bianaet al,
2008a, 2008b, 2008c).
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Une autre justification parait plus convaincantést celle du
mécanisme de réparation cellulaire face aux faiblisses
d’irradiation. Ainsi, pour des faibles doses d’'egjion inférieure ou
égale a 10mSyv, le systéme de réparation peut nétmasactivé due
a I'absence de signalisation des lésions par legnees spécifiques,
provoquant alors I'élimination de la cellule paroppose. Colliset
al., (2004) ont montré que dans les cellules de mé@neyil'absence
d’'activation de la protéine ATMafaxia télangiectasia mutatpabt
de rl'histone H2AX (les deux jouent un rfle impottashans la
signalisation et la réparation des lésions de I'ARNrées faible débit
de dose provoque une forte létalité cellulaire.i@eantre I'absence
de signalisation et d’activation de systemes danaon a trés faible
débit de dose et suggere I'existence d'un seuilr dauréponse
cellulaire en fonction du débit de dose. Rothkantrinabrich (2003)
guant a eux, ont identifié trois niveaux de dosétemninant les
effets biologiques des rayonnements ionisants :

. A trés faible dose (quelqgues mGy), il n'y a peuteépas
toujours de signalisation induisant une réparat@nles
quelques cellules endommagées pourraient potemielit
mourir ou étre endommagées.

. Pour des doses plus élevées (supérieur a 5 mGybserve
une signalisation des dommages et une activatidn dso
'apoptose, soit des voies de réparation qui peungre
fideles ou fautives.

. A des doses encore plus élevées, la probabilitépieration
croit et limportance relative de I'apoptose détroien
revanche, le risque de réparation fautive augmente.

. Mais certains mécanismes de réparation sont déwenc
seulement a partir de certains types ou taux dengsde
'ADN. Une seule cassure double brins semble wiffir
déclencher I'apoptose (Bradbury et Jackson 200B)étiver
certains génes et a induire des aberrations chamigses
(Van Gentet al, 2001).
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Tout ceci peut justifier la diminution ou le faibtaux de cellules
contenant d'aberrations chromosomiques remarqués chotre
deuxieme prélevement chez les travailleurs sousnrament
ionisant. Mais toutes les cassures doubles brimsluisent pas de
mort cellulaire car il a été remarqué dans cettdeéties métaphases
contenant des cassures chromosomiques non répaffms
linduction de la mort cellulaire dépend certaineined’'un
phénoméne qui est lié soit au type de lésion duaspi processus de
signalisation des lésions a la cellule. Mais Decldial, (2007) ont
remarqué qu'au dessous du seuil d'activation dprtdéine ATM
nécessaire pour la réparation des cassures dorbtedn phase G2
(réparation par recombinaison homologue), les ledlurradiées
progressent en mitose sans avoir réparé les lésangui peut
justifier cette persistance de Iésions non répagesiiveau des
chromosomes métaphasiques.

5- CONCLUSION

Cette étude nous a permis de remarquer que latitis des
lymphocytes du sang périphérique pour une évaluatio
cytogénétique des lésions chromosomiques cheraesilteurs sous
rayonnements ionisant doit se faire en tenant cendgat certains
parameétres liés aux comportements de ces cellales kbbrganisme
humain. Les techniques de cytogénétique utilis@esomt pas assez
sensibles (pas au dega de 100 mGy) pour déteeemiveaux
d’exposition si faibles. Les nouvelles technologiEssées sur les
phosphorylations d’histones H2AX ou les changemdigspression
géniques pourraient étre utilisées a cause degieunrde sensibilité
dans cette gamme de doses.
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