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Comprendre le comportement de la matière biologique soumise à une irradiation demeure encore aujourd’hui un souci majeur pour la communauté scientifique, aussi bien pour les physiciens que pour les biologistes. Qu’il soit de nature électromagnétique, électronique ou ionique, un rayonnement induit dans la matière des dépôts d’énergie parfois très importants et extrêmement localisés. De plus, l’interaction d’un rayonnement avec le milieu étant par nature non déterministe (stochastique), les prévisions thérapeutiques peuvent devenir très délicates, et l’on comprend dès lors l’attente des cliniciens qui, désireux de léser les cellules malignes sans détruire les cellules saines situées en amont, cherchent à optimiser les dépôts d’énergie radio-induits. Que ce soit à des fins thérapeutiques ou préventives (mesure des risques encourus par les personnes travaillant dans les centrales nucléaires ou encore par les cosmonautes lors de sorties spatiales), les conséquences biologiques d’une exposition à un rayonnement restent encore aujourd’hui mal maîtrisées. Et bien que l’étape post-irradiation, dite « étape physique », ne dure que quelque 10-12 seconde, elle n’en constitue pas moins le chaînon initiateur d’une longue séquence d’événements chimiques puis biologiques qui, en définitive, peut entraîner une modification du patrimoine génétique (on parle alors d’aberrations chromosomiques) ou encore la mort de la cellule (on parle d’inactivation cellulaire). Cependant, entre l’interaction proprement dite du rayonnement avec la cellule et l’apparition des effets biologiques, il se produit toute une suite d’événements que l’on peut répartir en 5 grandes étapes de durées inégales [1] :

-Une première étape « physique » très courte (t < 10-15 s) qui correspond aux tout premiers instants post-irradiation.

-Une étape physico-chimique (10-15 s < t < 10-12 s) au cours de laquelle les différents produits de l’interaction atteignent la température du milieu : c’est le processus de thermalisation qui conduit à la formation de produits radicalaires tels que OH(, H( ainsi que d'électrons thermalisés puis hydratés e-aq.

-Pour des temps (10‑12 s < t < 10-6 s) compris entre la picoseconde et la microseconde le milieu irradié se trouve dans une phase de chimie pure au cours de laquelle les différentes espèces créées diffusent et réagissent entre elles. À la microseconde qui suit l’interaction, la distribution des espèces présentes a ainsi atteint un état stationnaire au sein du milieu : le système entre dans une étape biologique.

-Celle-ci débute par une phase que l’on qualifie de biochimique pendant laquelle les espèces radicalaires produites altèrent chimiquement les biomolécules présentes dans le milieu environnant et entraînent leur dégradation.

-Finalement on atteint l’étape biologique : les dégâts produits tout au long de cette longue chaîne d’événements sont pris en charge par le système de réparation interne à la cellule. Cette réparation (plus ou moins fidèle) peut durer plusieurs heures et se traduit en définitive par l’apparition ou non de lésions moléculaires graves.

Dans ce qui suit, nous allons nous intéresser à l'interaction entre les rayonnements et la matière biologique. Qu'ils soient électromagnétiques ou particulaires, les différents types de rayonnements seront étudiés afin de comprendre en détail  les processus collisionnels mis en œuvre lors de l'exposition de la matière (biologique ou non) à une irradiation. Nous aborderons notre étude par la recherche d'une classification adéquate des différents rayonnements afin de mettre en évidence le plus clairement possible l'impact biologique de chacun. Dans un second temps, l'ensemble du spectre électromagnétique et des rayonnements particulaires sera passé en revue en terme de processus d'interaction, afin de souligner les nombreuses voies possibles dont dispose tout rayonnement pour transférer de l'énergie à la matière. Dans une troisième partie, nous nous intéresserons aux conséquences biologiques de telles irradiations, qu'elles soient ionisantes ou non. Enfin, une étude des interactions entre ondes et particules avec la matière biologique ne serait pas complète sans aborder le cas des ondes sonores, ce qui sera fait dans une dernière partie largement consacrée aux effets biologiques des ultrasons.
I - Classification des rayonnements

Une première façon de classer les rayonnements serait d'opposer les rayonnements électromagnétiques aux rayonnements particulaires. Alors que les premiers, émis par la matière (essentiellement par des transitions électroniques dans les atomes), peuvent être considérés comme de l'énergie cinétique à l'état pur, les seconds sont formés de particules matérielles douées de masse au repos. Il en résulte que les processus physiques mis en jeu lors de l'interaction de chacun avec la matière vont différer tant du point de vue de la collision proprement dite que du dépôt d'énergie consécutif. Cependant la classification rayonnement électromagnétique/particulaire repose sur des concepts physiques. Il va de soi que pour le biologiste soucieux de connaître les dommages radio‑induits, il serait plus intéressant d'opposer les rayonnements selon leurs effets sur la matière biologique. On a alors été amené à séparer les rayonnements ionisants, dont l'énergie est suffisante pour arracher un électron à la structure moléculaire biologique, de ceux qui ne le peuvent pas, appelés rayonnements non-ionisants. L'énergie d'ionisation des principaux constituants de la matière biologique étant de l'ordre de 13,6eV (H : 13,54eV, N : 14,24eV, C : 11,24eV et O : 13,57eV), il est apparu judicieux de prendre cette valeur comme valeur seuil, ce qui justifie que l'on dénomme comme radiations non-ionisantes toutes les radiations électromagnétiques d'énergie inférieure à 13,6eV, c'est-à-dire les ondes radioélectriques, la lumière ultraviolette, visible et infrarouge. Cette dénomination pourrait en principe s'appliquer aussi à des particules matérielles de très faible énergie. En fait, de tels rayonnements n'ont aucun intérêt pratique. Il en résulte que cette classification oppose d'une part les rayonnements électromagnétiques UV, visibles et infrarouges, d'autre part les rayonnements électromagnétiques (X et ) et les rayonnements particulaires qui constituent l'ensemble des rayonnements ionisants. Le plan de l'article proposé sera calqué sur cette classification.

II - Interaction des rayonnements ionisants avec la matière

En médecine et en biologie, les rayonnements ionisants rencontrés sont principalement constitués soit par des particules matérielles chargées (électrons, protons, deutons, …) ou neutres (neutrons), soit par des photons (essentiellement les rayons X et ). Ces rayonnements ionisants ont en commun la propriété de provoquer des ionisations dans les milieux matériels où ils pénètrent, c'est-à-dire l'éjection d'un ou plusieurs électrons de l'édifice atomique ou moléculaire rencontré. Les ionisations sont à l'origine des effets utilisés pour la détection des rayonnements (compteurs de particules, dosimètres, …), comme à l'origine des effets biologiques constatés sur les milieux vivants, comme il en sera question dans les sections suivantes. En effet, l'interaction entre un rayonnement et la matière se traduit par un transfert d'énergie, ce dernier représentant la première étape de l'action biologique des rayonnements [2]. De plus, une interaction est nécessaire pour détecter un rayonnement, d'où l'importance de cette notion en imagerie diagnostique. 

1. Interaction des particules chargées lourdes (ions) avec la matière

Une particule chargée passant au voisinage d'un atome peut interagir avec un des électrons ou avec le noyau de l'atome. Le transfert d'énergie s'accompagne d'une perte d'énergie cinétique E pour la particule incidente. Cette énergie se retrouve sous la forme d'un éventuel changement d'état de l'atome cible (ionisation, excitation) et de l'émission éventuelle de rayonnements électromagnétiques assurant un bilan énergétique équilibré.

a) Nature de l'interaction

Une particule chargée pénétrant dans un milieu, interagit avec les atomes du milieu et se ralentit. La force d’interaction dominante est la force coulombienne entre la particule incidente, chargée positivement, et les électrons atomiques, chargés négativement. Les interactions avec les noyaux, que ce soit par l’intermédiaire des forces coulombiennes ou des forces nucléaires, sont exceptionnelles (environ 108 fois moins fréquentes qu’avec les électrons) et peuvent être négligées dans le processus de ralentissement. On distingue alors trois processus d'interaction majoritaires:

-Si l'interaction est assez intense, le transfert d’énergie peut être suffisant pour arracher un électron de l’atome auquel il était lié : c’est le phénomène d’ionisation. Il y a création d’une paire d’ions (ion positif et électron) dans le milieu.

-Si l’interaction est insuffisante pour créer une ionisation, il y a seulement excitation : l’électron change d’état quantique, l’excitation le fait passer d’un état initial, d’énergie de liaison E0, à un état final moins lié, d’énergie E1.

-Un troisième type de processus concerne la capture électronique au cours de laquelle le projectile capture, sur une de ses orbitales externes, un électron de l'atome cible. 

Dans le cas où l’énergie transférée est notablement supérieure à l’énergie de liaison de l’électron, celui-ci peut être à son tour responsable d’autres excitations ou ionisations. Ces électrons secondaires énergétiques sont appelés rayons delta, et représentent une façon indirecte pour la particule chargée de transférer son énergie au milieu. Pour les particules chargées lourdes, l’ionisation et l’excitation des atomes ou des molécules sont pratiquement les seules causes du ralentissement. Elles s’accompagnent d’un changement d’état des atomes concernés : ce sont des collisions inélastiques. L’énergie E transférée à l’électron lors d’une collision peut être comprise entre zéro et une valeur Emax, observée dans un choc frontal et calculée en exprimant la conservation de l’énergie et de la quantité de mouvement, dans le cadre de l’approximation d’un électron au repos. Cette énergie est donnée  par la formule 

Emax = 4m0M1E1/(m0+M1)2

où m0 est la masse au repos de l’électron, E1 l’énergie cinétique et M1 la masse au repos de la particule incidente. La masse de la particule lourde étant très supérieure à celle de l’électron (> 103), on peut écrire

Emax ( 4m0E1/M1.

En fait, les très faibles transferts d’énergie sont beaucoup plus probables que les transferts d’énergie voisins de Emax parce que la probabilité de transfert varie en 1/(E)2. Le ralentissement des particules chargées lourdes s’effectue donc au cours d’un très grand nombre d’interactions à faible transfert d’énergie et leurs trajectoires peuvent être considérées comme rectilignes. Le ralentissement est un phénomène de nature statistique. La force coulombienne, dépendant de l’inverse du carré de la distance, a une portée infinie : il en résulte que la particule interagit simultanément avec un grand nombre d’électrons et perd ainsi graduellement et continûment de l’énergie le long de sa trajectoire. Cette propriété permet de traiter le ralentissement des particules chargées comme un phénomène continu.

b) Distribution spatiale des transferts d’énergie dans le milieu traversé

L’effet produit par un rayonnement sur un échantillon irradié (biologique ou non) dépend de la quantité d’énergie cédée au milieu, et plus précisément de la densité d’énergie absorbée [3]. On constate cependant que, à quantité égale d’énergie absorbée, l’effet produit dépend également de l'énergie du rayonnement et de sa nature : l’effet biologique est par exemple différent lorsque l’on considère des électrons et des particules . Une manière de quantifier le transfert d’énergie d’une particule consiste à définir son TEL (Transfert d’Energie Linéique ou pouvoir d’arrêt lorsqu'il s'agit d'ions) : cette notion représente l'énergie moyenne transférée à la matière par unité de longueur de la trajectoire de la particule et s’exprime par exemple en keV/µm. Le TEL se définit donc comme : TEL = -dE/dx, et dépend d’une part des caractéristiques de la particule (son énergie, son  nombre de masse Aion et son numéro atomique Zion si c'est un ion) et d’autre part de la nature du milieu traversé. La figure 1 représente les variations du TEL en fonction de la vitesse de l’ion (Vion). 
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On constate que, suivant le régime de vitesse considéré, la densité d’énergie (ou TEL) s’exprime différemment :

-Pour des vitesses grandes devant la vitesse des électrons (électrons cibles et électrons de l’ion), c’est-à-dire pour Vion >> V0.
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 (où V0 est la vitesse de Bohr) : le TEL est donné par la formule de Bethe (figure 1).

-Pour des vitesses intermédiaires (Vion ( V0.
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) : le TEL passe par un maximum.

-Pour des vitesses faibles (Vion << V0.
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) : la vitesse de l’ion est très faible devant la vitesse de tous les électrons : il y a réarrangement des niveaux électroniques au cours de l’interaction et formation d’une quasi‑molécule. Des électrons passent de l’ion vers l’atome cible et réciproquement : il y a échange de quantités de mouvement d’électrons proportionnel à Vion; il en résulte un TEL proportionnel à Vion.

Jusqu’à maintenant, nous avons considéré les pertes d’énergie de l’ion par collisions inélastiques (on parle de pouvoir d’arrêt électronique) en occultant la partie collision élastique (de type ion-noyau) qui contribue au pouvoir d’arrêt nucléaire. Sur la figure précédente, nous avons représenté la contribution de ces pertes élastiques au pouvoir d’arrêt de l’ion, notée (‑dE/dx), la contribution des pertes inélastiques étant notée (‑dE/dx)e. On constate que les pertes d’énergie par collisions élastiques dominent le ralentissement de l’ion uniquement dans le régime des très faibles vitesses (Vion << V0.
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), et deviennent négligeables au-delà. Elles sont plus précisément prépondérantes dans la région ( = a/b ( 1-2, où ( est une variable réduite sans dimension définie à partir du rayon d’écran du potentiel d’interaction coulombien a et du diamètre de collision b (figure 1).

c) Parcours

Les particules chargées lourdes ont, dans la matière, une trajectoire pratiquement rectiligne. On appelle parcours R la longueur de cette trajectoire. La relation entre le parcours et le pouvoir d'arrêt est donnée par
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Expérimentalement, on trace la courbe de transmission d'un faisceau parallèle de particules monoénergétiques en fonction de l'épaisseur x de l'écran absorbeur. On détecte un nombre de particules pratiquement constant jusqu'à ce que l'épaisseur de l'écran atteigne une valeur suffisante pour les arrêter complètement. Cependant, on remarque que les particules ne sont pas toutes arrêtées par une même épaisseur d'écran : il y a une certaine dispersion des parcours, due au processus aléatoire du ralentissement. Cette fluctuation est couramment appelée straggling. Le parcours moyen est défini comme étant l'épaisseur de l'absorbeur qui diminue de moitié le nombre de particules incidentes. 

d) Courbe de Bragg

Une autre grandeur extrêmement importante au regard du biologiste est la courbe de Bragg qui représente l'ionisation spécifique moyenne, c'est-à-dire le nombre de paires d'ions créées par une particule d'énergie Eion jusqu'à son arrêt complet dans la matière (grandeur directement proportionnelle au dépôt d'énergie) en fonction de la distance à la source. Elle est caractérisée par l'existence d'un maximum très prononcé précédant une chute brutale, montrant ainsi que le dépôt d'énergie est très localisé (figure 2). Cette caractéristique peut être mise à profit lors d'irradiations de tumeurs extrêmement bien localisées et peu profondes comme les tumeurs de l'œil par exemple, et ce afin de détruire avec efficacité les cellules tumorales sans pour cela léser les cellules saines situées en amont du parcours de la particule ionisante.
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2. Interaction des particules chargées légères avec la matière

a) Électrons

Rappelons tout d'abord que la masse de l'électron est 1836 fois inférieure à celle du proton. Cette caractéristique empêche de transposer immédiatement les résultats précédents aux électrons. De plus, lors de leur interaction avec les électrons ou les noyaux du milieu traversé, les phénomènes de diffusion sont importants et, de ce fait, la notion de parcours devient extrêmement floue. La figure 3 représente la trace d'un électron de 5keV dans l'eau : chaque point représente une interaction avec une molécule d'eau.
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- Interaction avec les électrons de la cible

De la même façon que précédemment, on peut répertorier les interactions entre l'électron incident et les électrons de la cible en deux grandes catégories : les interactions inélastiques au cours desquelles une partie de l'énergie initiale est transférée à la cible et les interactions élastiques au cours desquelles le transfert est exclusivement angulaire, l'énergie perdue étant dans ce cas extrêmement faible (figure 4). Il existe cependant des différences importantes avec ce qui a été dit dans les sections précédentes. En effet, ayant la même masse que les électrons atomiques avec lesquels il interagit, l'électron incident est fortement défléchi. La notion de trajectoire rectiligne n'est plus valable. De plus, une fraction importante de l'énergie de l'électron peut être perdue en une seule collision et l'énergie maximale transférable au cours d'une collision est égale à l'énergie de l'électron incident (Einc). Cependant, après la collision, les électrons diffusé et arraché étant indiscernables, il est d'usage de qualifier l'électron le plus rapide de diffusé, et l'électron le plus lent d'éjecté. De ce fait, le transfert d'énergie est compris entre 0 et Einc/2.
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- Diffusion élastique sur les noyaux

Dans le champ coulombien d'un noyau de charge Ze, l'électron diffuse élastiquement mais sans perte d'énergie appréciable en raison de la grande différence de masses (rebondissement sur un obstacle fixe). La probabilité de diffusion augmente en Z2 et est, pour un angle de diffusion donné, d'autant plus grande que l'énergie de l'électron est faible.

- Diffusion inélastique sur les noyaux : Bremsstrahlung

Un électron se déplaçant au voisinage d'un noyau est soumis à des forces d'accélération. En mécanique classique, quand une particule de charge électrique ze subit une accélération, elle rayonne de l'énergie sous forme d'une onde électromagnétique et se ralentit. La mécanique quantique lui fait correspondre l'émission de photons. L'accélération de la particule est  = zZe2/Mr2, où M est la masse de la particule de charge Ze et r la distance entre les deux charges. On montre alors que l'énergie rayonnée est proportionnelle à 2, c'est-à-dire inversement proportionnelle au carré de la masse. Le phénomène, négligeable pour les particules lourdes, ne l'est plus pour les électrons compte tenu de leur faible masse. La fraction de l'énergie de l'électron émise sous forme de rayonnement de freinage (Bremsstrahlung qui vient de l'allemand bremsen signifiant freiner et strahlen rayonner) augmente avec l'énergie de l'électron et est favorisée dans les milieux absorbeurs de numéro atomique élevé (dépendance en Z2). La contribution relative du Bremsstrahlung au ralentissement est ainsi de l'ordre de 0.3% pour des énergies de 1MeV pour atteindre 3% pour des énergies de 10MeV. Le spectre de photons émis est un spectre continu dont l'énergie maximale est égale à l'énergie cinétique des électrons. Cependant, l'énergie rayonnée par l'électron est surtout rayonnée en photons de faible énergie.

De la même façon que précédemment, on peut caractériser la perte d'énergie des électrons dans la matière par le biais d'un pouvoir d'arrêt (‑dE/dx) qui tient compte d'une part de la contribution due à la collision proprement dite et d'autre part de la contribution due au rayonnement. On constate alors que la part du rayonnement ne devient effectivement importante que pour des énergies de l'ordre de ou supérieures à la dizaine de MeV.

Notons pour finir qu'il existe d'autres types de collisions entre un électron et la matière, comme par exemple :

-la rétrodiffusion, processus par lequel une fraction des électrons incidents est réfléchie dans la direction opposée au faisceau, qui est d'autant plus probable que l'énergie de l'électron est faible et que le numéro atomique des atomes du milieu est élevé,

-l'effet Cerenkov qui correspond à une émission de rayonnements électromagnétiques, dans la bande des longueurs d’onde visibles, par toute particule chargée traversant un diélectrique transparent d’indice de réfraction n avec une vitesse supérieure à  la vitesse de la lumière c/n dans ce milieu. La particule rapide agit sur le milieu traversé en créant, au voisinage de la trajectoire, une polarisation électrique du milieu sous l’action du champ électrique qui se déplace avec la particule. C’est un effet local et temporaire lié au passage de la particule. Quand celle-ci s’éloigne, les atomes se dépolarisent en libérant l’énergie qui leur avait été fournie pour les polariser. En fait, l'énergie du photon émis se situant dans la gamme d'énergie 1,5-3eV, l'effet Cerenkov contribue peu au ralentissement de la particule.

b) Positons

L’interaction d’un positon dans la matière commence par une phase de ralentissement très rapide (3 à 6 picosecondes) au cours de laquelle il perd son énergie par les mêmes processus que l’électron et se comporte de façon similaire. Une fois thermalisé (énergie cinétique de quelques 10‑2eV), le positon continue sa pénétration dans la matière par une phase de diffusion au cours de laquelle il passe la plupart du temps dans les régions interatomiques où il est repoussé par le potentiel positif des noyaux. En fin de diffusion, au bout de quelques centaines de picosecondes, il s’annihile avec un électron libre du milieu : la paire électron-positon disparaît. L’énergie correspondante, soit 1,022MeV (2m0c2), apparaît sous forme de deux photons, émis dans des directions opposées et emportant chacun une énergie de 511keV. Lors de ce processus, les principes de conservation de l’énergie, de l’impulsion et de la charge sont satisfaits.

3. Interaction des neutrons avec la matière

a) Généralités

Electriquement neutre, le neutron est un excellent projectile pour pénétrer dans les noyaux et provoquer des réactions nucléaires. Il n’est pas dévié de sa trajectoire par les électrons du cortège électronique et pénètre dans les noyaux sans être repoussé par la barrière coulombienne. De plus, compte tenu de la très faible proportion de volume occupé par le noyau par rapport au volume atomique, les chocs entre les neutrons et les noyaux sont peu probables. Aussi, et en cas de collision avec un noyau, le neutron, sauf cas particuliers, perd peu d’énergie à chaque choc. En conséquence, les neutrons comme les rayonnements gamma, sont beaucoup plus pénétrants que les particules chargées et peuvent traverser des épaisseurs importantes sans être arrêtés.

b) Classification des neutrons

Un grand nombre de réactions nucléaires produisent des faisceaux de neutrons. Les neutrons, à la différence des particules chargées, ne peuvent être accélérés mais peuvent être ralentis par chocs successifs sur des noyaux choisis pour cet effet. Ce processus de ralentissement est appelé modération et les noyaux « ralentisseurs » constituent le modérateur. On définit généralement trois types de neutrons :

-les neutrons rapides dont l’énergie cinétique En est supérieure à 0,8MeV,

-les neutrons épithermiques : 1eV ( En ( 0,8MeV,

-les neutrons thermiques : En < 1eV.

c) Différents types d'interaction

- La diffusion élastique

Dans ce type d'interaction, la structure interne du noyau n'est pas altérée. Le neutron incident est juste dévié de sa trajectoire initiale, l'interaction se réduisant à un simple transfert d'énergie cinétique. Ce type d'interaction constitue le principal mécanisme de perte d'énergie du neutron dans les domaines intermédiaire et rapide : 
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- La diffusion inélastique

La diffusion inélastique s'effectue avec la formation d'un noyau intermédiaire appelé « noyau composé ». Le neutron incident est absorbé par le noyau cible formant ainsi un noyau composé qui se désintègre environ 10-17s après, en émettant un neutron et en laissant le noyau résiduel dans un état excité. Le noyau résiduel revient à l'état fondamental par l'émission d'un ou de plusieurs photons. La réaction s'écrit donc
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Dans une réaction de diffusion inélastique, la quantité de mouvement et l'énergie totale sont conservées, mais l'énergie cinétique, par contre, ne l'est pas. En effet, une partie de l'énergie cinétique du neutron incident est transformée en énergie d'excitation du noyau résiduel. La diffusion inélastique est donc une réaction à seuil : le neutron doit posséder une énergie cinétique suffisante pour exciter le noyau au moins jusqu'au premier niveau. Signalons enfin que la section efficace de diffusion inélastique augmente généralement avec l'énergie du neutron incident et avec la masse du noyau cible.

- La capture radiative

La capture radiative s'effectue également avec la formation d'un noyau composé par l'absorption d'un neutron incident. Le noyau ainsi formé possède une énergie d'excitation élevée qui est la somme de l'énergie cinétique du neutron incident et de son énergie de liaison dans le noyau composé. La désexcitation de ce noyau s'accomplit par l'émission d'un photon :
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Le retour du noyau composé à son état fondamental peut s'effectuer par l'émission d'un seul photon très énergétique, ou progressivement par passage par des niveaux d'excitation intermédiaires, avec émission de plusieurs photons (on parle alors de cascade).

La capture radiative est de loin la réaction la plus importante des réactions d'absorption susceptibles de faire disparaître le neutron. Cette réaction sera donc utilisée en radioprotection, mais toute capture radiative est accompagnée d'émission de photons qui peuvent être assez énergétiques. Généralement, les sections efficaces de capture radiative varient, sauf exception aux énergies suffisamment éloignées d'une résonance, en 1/V où V représente la vitesse du neutron incident.

- Les réactions de capture type (n,p) et (n,)

Dans ce type d'interaction, le noyau composé formé par l'absorption du neutron incident émet une particule chargée. Ces réactions se produisent plus facilement avec les noyaux légers qui opposent à l'émission d'une particule chargée une barrière coulombienne moins élevée. Les neutrons qui provoquent ces réactions possèdent généralement des énergie élevées, à l'exception des réactions (n,) sur le 10B et le 6Li et des réactions (n,p) sur l'14N et le 32S, provoquées par les neutrons thermiques.

Exemple de réaction (n,) : 
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Exemple de réaction (n,p) : 
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- Les réactions de capture type (n,2n)

La désexcitation du noyau composé s'effectue par l'émission de deux neutrons. L'énergie de liaison moyenne des neutrons dans les noyaux est supérieure à 7,5MeV pour la plupart des noyaux et ces réactions nécessitent généralement des seuils d'énergie des neutrons incidents supérieures à 10MeV. Ce phénomène de production de neutrons peut devenir important avec certains noyaux. 

- Les réactions de fission provoquées par les neutrons

La fission est une réaction nucléaire particulière. Elle peut être provoquée, assez facilement, par des neutrons d'énergie cinétique très faible sur certains noyaux lourds, mais l'énergie libérée est très élevée, généralement de l'ordre de 200MeV
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où 
[image: image17.wmf]n

 représente le nombre moyen de neutrons émis au cours de la fission. Sous certaines conditions, lorsqu'un neutron est absorbé par certains noyaux lourds, ces derniers se cassent généralement en deux parties plus ou moins égales. Ces noyaux sont appelés produits de fission (PF). La réaction de fission est exoénergétique et est accompagnée par l'émission de deux ou trois neutrons, ce qui permet d'entretenir la réaction. Le tableau ci-dessous donne l'énergie cinétique seuil des neutrons nécessaire pour produire une réaction de fission.
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	Eseuil (MeV)
	1,05
	0
	0,28
	0
	1
	0
	0


On remarque que pour les noyaux d'uranium 233 et 235 et de plutonium 239 et 241, un neutron d'énergie cinétique nulle peut provoquer la réaction de fission de ces noyaux. Ils constituent donc des matériaux privilégiés pour l'obtention d'une réaction en chaîne auto‑entretenue.

Le nombre moyen de neutrons émis lors de la réaction de fission (
[image: image25.wmf]n

) est variable en fonction de l'énergie cinétique du neutron qui provoque la fission et de la nature de l'isotope fissile considéré. Le tableau ci‑dessous donne les valeurs de 
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 pour la fission de différents noyaux provoquée par des neutrons thermiques; l'énergie moyenne E des neutrons émis y est également indiquée.

	isotope
	233U
	235U
	239Pu
	241Pu
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	2,474
	2,41
	2,862
	2,922

	E (MeV)
	1,97
	2,00
	2,06
	2,02


4. Interaction des rayonnements électromagnétiques avec la matière

Notons tout d'abord que les rayonnements électromagnétiques auxquels nous nous intéressons ici peuvent être classés, suivant leur origine, en quatre catégories :

-rayonnements X caractéristiques émis lors de la désexcitation de l’atome,

-rayonnements  qui accompagnent la désexcitation du noyau,

-photons qui résultent de l’annihilation d’un positon avec un électron,

-photons de freinage émis lors du ralentissement des électrons dans la matière.

Le comportement des rayonnements électromagnétiques dans la matière est fondamentalement différent de celui des particules chargées [4]. En une seule interaction, le photon peut être complètement absorbé et disparaître. Mais, à l’inverse, il est susceptible de traverser des quantités importantes de matière (par exemple un centimètre d’épaisseur de plomb) sans interagir du tout, ce qui est exclu pour les particules chargées qui, en pénétrant dans un milieu, cèdent immédiatement de l’énergie à un grand nombre d’électrons du milieu.

Parmi les différents processus possibles d’interaction des photons avec les électrons atomiques ou avec les noyaux, nous en étudierons trois qui jouent un rôle majeur. Ce sont : l’effet photoélectrique, l’effet Compton et l’effet de production de paires.

Il résulte de ces trois effets la mise en mouvement de particules secondaires (électrons, positrons) qui vont dissiper l’énergie qui leur a été transférée par le photon en ionisant et excitant la matière. À énergie égale, et compte tenu des valeurs des sections efficaces des processus élémentaires mis en jeu, les photons ont dans la matière un pouvoir de pénétration bien supérieur à celui des particules chargées.

a) Les cinq interactions élémentaires

Les interactions entre les photons et la matière se font selon cinq mécanismes dont deux ont un intérêt médical important : l’effet photoélectrique et l’effet Compton.

- Effet photoélectrique

L’effet photoélectrique résulte du transfert de la totalité de l’énergie du photon incident sur un électron de l’un des atomes de la cible. Cet effet ne se produit que si l’énergie E = h du photon est supérieure à l’énergie de liaison EL de l’électron. Ce dernier, appelé photoélectron, est alors éjecté du cortège électronique de l’atome avec une énergie cinétique Ec = E-EL et épuise son énergie cinétique en ionisations et excitations. L’énergie Ec est donc totalement absorbée dans la cible. L’électron expulsé laisse une place vacante qui va être comblée par les électrons de couches plus externes ou par un électron extérieur à l’atome. Ce remplacement s’accompagne d’une libération d’énergie ER qui peut être :

-soit émise sous la forme d’un photon dit photon de fluorescence,

-soit communiquée à un électron périphérique d’énergie de liaison EP < ER. Cet électron appelé électron Auger est expulsé avec une énergie cinétique ER-EP. Ce phénomène, appelé effet Auger, entre en compétition avec l’émission d’un photon de fluorescence. L’effet Auger prédomine largement (jusqu’à 90%) pour les éléments légers des milieux biologiques.

On peut définir un coefficient d'atténuation linéaire lié à l'effet photoélectrique généralement noté . On montre alors que, pour un matériau de masse volumique  et de numéro atomique Z, le coefficient d'atténuation linéaire photoélectrique  de photons d'énergie E vérifie la relation approchée de Bragg et Pierce :  ( (Z/E)3. En réalité, les variations de  en fonction de E montrent des discontinuités qui correspondent aux énergies de liaison des électrons de la cible. Comme  décroît très vite avec E et augmente rapidement avec Z, l'effet photoélectrique est surtout important pour les éléments lourds et les photons peu énergétiques.

- Effet Compton

L’effet Compton résulte de l’interaction entre un photon incident d’énergie E = h et un électron libre ou faiblement lié de la cible, dont l’énergie de liaison et l’énergie cinétique sont négligeables devant E. Au cours de cette interaction qui peut être décrite comme une collision, l’électron, dit électron Compton, acquiert une énergie cinétique Ee et un photon diffusé, dit photon de recul, est émis avec l’énergie h' dans une direction faisant un angle  avec la direction du photon incident. La conservation de l’énergie entraîne : h = Ee+h'. Les valeurs respectives de Ee et h' sont liées à  par les formules de Compton, obtenues en écrivant la conservation de la quantité de mouvement et de l’énergie totale au cours de la collision. L’électron Compton est toujours projeté « vers l’avant » par rapport à la direction du photon incident, mais les photons de recul peuvent éventuellement être émis « vers l’arrière ». Plus l’énergie incidente est grande, plus les électrons Compton et les photons de recul se regroupent en moyenne autour de la direction du photon incident.

Comme pour l’effet photoélectrique, on peut définir un coefficient d’atténuation linéaire lié à l’effet Compton : . On montre que  est pratiquement indépendant du matériau cible et décroît lentement quand l’énergie du photon incident augmente. L’effet Compton est donc d’autant plus important que le matériau cible est plus dense. 

- Création de paires ou matérialisation

Ce processus se produit pour des photons très énergétiques passant à proximité d’un noyau : le photon incident se matérialise sous la forme d’un électron et d’un positon, de même masse m0 et de même énergie cinétique Ee. Si E est l’énergie incidente, la conservation de l’énergie s’écrit : E = 2m0c2+2Ee. L’électron et le positon épuisent leur énergie cinétique en ionisations et excitations. À la fin de son parcours, le positon se combine à un électron en une réaction d’annihilation qui donne naissance à deux photons de 511keV émis dans des directions opposées. Le coefficient d’atténuation linéaire lié à la création de paires, noté , croît approximativement comme le numéro atomique de la cible Z. Il est nul pour les valeurs de E inférieures à 2m0c2 et ne devient important que pour des valeurs très élevées de E.

b) Importance relative des interactions élémentaires

Dans le domaine des énergies utilisées en médecine, les interactions entre les photons et la matière se font essentiellement par effet photoélectrique, par effet Compton et accessoirement par création de paires. Soit N0 le nombre total de photons monoénergétiques arrivant sur l’écran par unité de surface et N(x) le nombre de photons par unité de surface qui ont traversé une épaisseur x du matériau de l’écran sans être ni absorbés ni diffusés (on les appelle photons transmis).

On a alors : N(x) = N0.e‑x = N0.e-x.e-x.e-x, où  est appelé coefficient linéaire d’atténuation (avec  =  +  + et a les dimensions de l’inverse d’une longueur ( s’exprime ordinairement en cm-1). Sa valeur dépend de la nature du matériau de l’écran et de l’énergie des photons considérés, et résulte des trois effets décrits précédemment. Les photons qui traversent un écran sans interaction sont ceux qui n’ont été l’objet d’aucun de ces trois effets. La figure 5 montre, en fonction de l’énergie du photon incident et du numéro atomique Z de la cible, les zones où 

prédomine tel ou tel effet.

c) Autres types d’interaction

- Diffusion de Thomson-Rayleigh

Au cours de ce processus, purement diffusif, le photon incident est absorbé par l’atome cible et réémis dans une direction différente, mais sans changement de longueur d’onde. Très importante pour les photons peu énergétiques (IR, visible, UV), la diffusion Thomson-Rayleigh est négligeable pour les photons X ou .

- Réactions photonucléaires

Ces réactions ne sont pas utilisées en médecine pratique, elles ne se produisent que pour des photons d’énergie très élevée (de l’ordre de 10MeV).

III - Interaction des rayonnements non ionisants avec

      la matière

Rappelons que l'on entend par radiations non ionisantes les radiations électromagnétiques d'énergie suffisamment petite pour être incapables de provoquer l'ionisation de molécules d'intérêt biologique. En pratique, cela suppose que le quantum d'énergie h est inférieur à une dizaine d'électronvolts et leur longueur d'onde dans le vide supérieure à 150nm. Elles comprennent donc en principe :

-les radiations ultraviolettes :

100nm <  < 400nm, c'est-à-dire 3,1eV < h < 12,4eV,

-les radiations visibles :

400nm <  < 750nm c'est-à-dire 1,65eV < h < 3,1eV,

-les radiations infrarouges :

750nm <  < 1mm c'est-à-dire 1,2meV < h < 1,65eV,

-les ondes radioélectriques ou hertziennes (millimétriques, centimétriques (radar), puis ondes de radiodiffusion).

1. Absorption des radiations non ionisantes par la matière

Les radiations n'agissent sur la matière que dans la mesure où elles sont absorbées par celle-ci. Quand un atome ou une molécule absorbe un quantum, son énergie augmente. L'action des radiations dépend de la façon dont finalement cette énergie absorbée va être utilisée. Il importe donc de comprendre comment peut varier l'énergie d'un atome ou d'une molécule.

Abstraction faite de son énergie cinétique de translation, l'énergie d'un atome isolé ne dépend que de sa configuration électronique. Un électron pris à un niveau d'énergie donnée peut être transféré sur un niveau d'énergie plus grande. L'atome passe ainsi d'un état fondamental à un état excité. Son énergie est augmentée d'une quantité Ee bien définie, correspondant à la différence d'énergie des deux niveaux. Seul un quantum d'énergie égal à Ee pourra réaliser cette transition électronique. Le spectre d'absorption est donc un spectre discontinu ou spectre de raies. Il contient en général plusieurs raies car un atome a plusieurs façons d'être excité, chacune correspondant à un Ee différent. Il faut également remarquer que pour le spectre d'absorption des radiations non ionisantes, seuls sont à considérer les électrons les moins liés de l'atome, c'est-à-dire les électrons de valence (ou électrons optiques).

Le cas d'une molécule est plus complexe. En effet, son énergie, toujours abstraction faite de son énergie cinétique de translation, peut-être considérée comme la somme de trois termes : l'énergie électronique Ee (de l'ordre de quelques eV) qui ne dépend que de la configuration des électrons, l'énergie de vibration Ev (de l'ordre de quelques 1/10ème d'eV) qui correspond à la somme des énergies potentielle et cinétique associées aux vibrations des liaisons de la molécule autour d'une distance fixe, et l'énergie cinétique de rotation de la molécule autour de son centre de gravité notée Er (de l'ordre de quelques 1/100ème d'eV). Chacune de ces trois énergies est quantifiée et ne peut donc varier que par sauts bien définis. Au total E = Ee+Ev+Er. Chacun de ces trois termes ne prenant qu'un nombre fini de valeurs distinctes, le nombre total de variations E possibles reste fini : le spectre d'absorption d'une molécule est donc un spectre de raies, en général beaucoup plus complexe que celui des atomes. Ainsi, en considérant la gamme des radiations électromagnétiques par ordre d 'énergie croissante à partir des ondes hertziennes, on en déduit que :

-dans l'infrarouge lointain : E = Er,

-dans l'infrarouge proche : E = Ev+Er,

-dans le visible ou l'ultraviolet : E = Ee+Ev+Er.
Or, pour un même Ee, plusieurs Ev et Er sont possibles : il en résulte qu'une transition électronique peut donner naissance à un grand nombre de raies, alors que pour un atome isolé une transition électronique ne donne naissance qu'à une seule raie. Notons cependant que tout ce qui vient d'être dit ne concerne que des atomes ou des molécules isolés, sans interaction mutuelle. À l'état condensé, les spectres d'absorption sont modifiés,  l'effet des interactions entre atomes ou molécules tendant à élargir les raies jusqu'à les rendre jointives et à transformer peu à peu une suite de raies très proches en une bande continue.

L'étude des spectres d'absorption moléculaire est d'un immense intérêt car on peut en tirer d'importants renseignements sur la structure des molécules : certains groupements atomiques bien déterminés, appelés groupes chromophores, absorbent sélectivement certaines longueurs d'onde : on peut par exemple montrer que l'absorption de l'ADN est due essentiellement aux bases pyrimidiques, car son spectre est extrêmement voisin du leur [5]. Ce caractère sélectif de l'absorption des radiations non ionisantes est tout à fait fondamental et constitue une différence essentielle avec les radiations ionisantes pour lesquelles l'absorption ne varie que lentement avec la fréquence.

2. Devenir de l'énergie absorbée

L'énergie absorbée peut se dissiper dans la matière via deux possibilités : elle peut soit induire des réactions chimiques (on parle alors de photochimie), soit être dégradée sous forme de chaleur ou réémise sous forme de photons.

a) Photochimie

Du point de vue du photochimiste - et du photobiologiste - seules sont intéressantes les radiations capables d'amorcer une réaction chimique. Il importe donc de préciser dans un premier temps quelles sont ces radiations avant de décrire dans un deuxième temps les  divers types de réactions photochimiques.

Une pure variation de l'énergie de rotation d'une molécule ne modifie pas la structure de celle-ci. L'apport d'énergie correspondant est de plus négligeable. L'infrarouge n'a donc aucune action chimique.

Une augmentation isolée de l'énergie de vibration augmente l'amplitude des oscillations atomiques, ce qui pourrait rendre la molécule plus fragile et par suite plus apte à réagir. Néanmoins, cette action est négligeable, à la température ordinaire du moins. En effet, les molécules occupent les niveaux vibrationnels les plus bas, c'est-à-dire ceux où la molécule est la plus solide. La probabilité de leur faire gravir un grand nombre d'échelons et de les amener à un état de dissociation est extrêmement faible. Ce n'est donc qu'aux températures élevées, où les molécules sont fragiles, que les rayonnements infrarouges peuvent déclencher des réactions photochimiques.

Finalement, seules les transitions électroniques - et les radiations qui  les provoquent, visibles et UV - ont un intérêt photochimique.

Une molécule excitée selon le schéma :
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a reçu une énergie importante, d'un ordre de grandeur comparable à celui d'une liaison chimique : sa réactivité est donc augmentée. De plus, très souvent, cette excitation s'accompagne d'une dissociation par rupture de liaison, selon une réaction dite photolytique, du type : 
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Les deux fragments 
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 emportent chacun un électron de la liaison covalente qui les unissait. Ce sont des radicaux libres, auxquels l'électron célibataire qu'ils portent confère une grande réactivité.

Au total, l'acte photochimique essentiel est l'excitation électronique, accompagnée ou non de dissociation.

b) Fluorescence ou conversion interne

L'énergie absorbée dans une molécule n'est pas forcément utilisée pour des réactions photochimiques. Elle peut se trouver dissipée sous forme de chaleur ou encore réémise sous forme de photons : c'est le phénomène de fluorescence, qui dure en général de 10-3 à 10-5 seconde.

Un autre destin de l'énergie est sa dissipation par un processus appelé conversion interne : la molécule passe par une transition non radiative d'un état excité à un niveau vibrationnel élevé de son état fondamental, de même énergie. À partir de là, son énergie se communique par chocs aux autres molécules, se dégradant ainsi en chaleur.

IV -  Biologie des radiations

L’action du rayonnement sur l’ADN (qu'il soit ionisant ou non) est habituellement décrite en terme d’effets directs et indirects. Alors que les premiers concernent des dépôts d’énergie localisés sur un des constituants de l’ADN, les seconds résultent de l’absorption du rayonnement par l’environnement de l’ADN, provoquant la formation d’espèces radicalaires. Ces dernières diffusent et peuvent alors interagir chimiquement avec l’ADN. Il est aujourd'hui clairement reconnu que la principale entité sensible d’un organisme irradié est l’acide désoxyribonucléique (ADN) et que même si cette macromolécule est un polymère extrêmement complexe, tant du point de vue morphologique que physiologique, il est désormais admis qu’une lésion sur l’un de ses constituants est un phénomène majeur, déterminant, pour le devenir de la cellule irradiée. Cependant, selon la gravité des dommages au niveau cellulaire, le devenir de l’organisme irradié va différer : le système de réparation cellulaire peut alors opérer plus ou moins fidèlement et ainsi induire (ou non) des erreurs de réplication engendrant des aberrations chromosomiques. 

1. L’ADN au sein de la cellule

a) L’ADN, cible privilégiée

Tout organisme vivant est constitué de cellules plus ou moins complexes qui forment l’entité structurale de base de l’organisation cellulaire. Pour les organismes complexes comme les mammifères, les cellules sont dites eucaryotes car elles possèdent un noyau cellulaire qui renferme toute l’information génétique, codée sous forme de gènes localisés sur une macromolécule : l’acide désoxyribonucléique (ADN). À cause de la complexité d’un tel système, comprenant plusieurs centaines de molécules interagissant les unes avec les autres, envisager un processus universel de réactions cellulaires suite à une irradiation est inconcevable. Cependant, de nombreuses expériences [6] ont clairement mis en évidence que l’ADN situé à l’intérieur du noyau cellulaire représentait la cible privilégiée lors d’une irradiation, et que les dommages subis par cette macromolécule étaient corrélés au processus de mort cellulaire. Cela ne veut pas dire que seul l’ADN est lésé lors d’une irradiation : il y a bien entendu beaucoup d’autres molécules présentes dans l’organisme cellulaire qui vont être affectées par l’irradiation, mais elles sont normalement présentes en très grand nombre dans la cellule et remplacées par d’autres agents ayant les mêmes spécificités ou bien tout simplement resynthétisées par codage de l’ADN. Par contre, l’ADN, du fait de son unicité, acquiert un rôle essentiel dans la survie de la cellule, et un dommage non réparé (ou incorrectement réparé) risque d’affecter le fonctionnement de la cellule ainsi que sa reproductibilité. L’ADN, dont plus de 95% se trouve à l’intérieur du noyau (dans le cas de cellules eucaryotes) renferme l’essentiel de l’information génétique.

b) L’ADN, une structure hélicoïdale

L'ADN est une double hélice dont chacune des chaînes est formée d'une alternance de sucres et de groupes phosphate. À chaque sucre est attachée l'une des quatre bases suivantes : adénine, guanine (l'une et l'autre faites de deux cycles : ce sont des purines), thymine, cytosine (l'une et l'autre sont des pyrimidines qui n'ont qu'un cycle). Des liaisons hydrogène assurent la stabilité de l'hélice et maintiennent unies les deux chaînes qui la constituent. Ces liaisons hydrogène unissent et relient une purine d'une chaîne à une pyrimidine de l'autre chaîne. C'est ainsi que l'adénine est reliée à la thymine, et que la guanine est reliée à la cytosine [7]. L’ADN présente une structure en double hélice d’un diamètre de 20Å, d’un pas de 34Å comprenant 10 paires de bases azotées. La composition en bases de l'ADN est caractéristique de chaque espèce, et toutes les cellules somatiques d’un organisme ont un ADN de même composition en bases : la cellule humaine contient par exemple 5,5.109 paires de bases, ou paires de nucléotides, réparties en

2n = 46

chromosomes. L’ADN ainsi constituée par une double chaîne peut alors aisément se spiraliser et apparaître sous des phases plus ou moins condensées suivant la phase cellulaire dans laquelle il se trouve. On peut d'ailleurs remarquer que le contenu total en ADN des chromosomes humains représente 174cm d’ADN alors que la longueur totale de ces chromosomes mis bout à bout n’est que de 220µm.

2. Effets biologiques des rayonnements ionisants

Nous venons de voir que l’ADN joue un rôle primordial dans le devenir de la cellule irradiée. Suivant la gravité de la lésion, de son étendue, et de sa position sur le brin d’ADN, le devenir de la cellule va être différent. L’interaction d’un rayonnement avec la matière biologique est en fait l’initiateur d’une succession complexe de processus physiques, chimiques puis biologiques, qui aboutit à une réponse, plus ou moins tardive de la part de la cellule. Et si l’on connaît de façon assez satisfaisante les deux extrémités de la chaîne, il est encore aujourd’hui quasi impossible de suivre pas à pas la série de réactions qui relie les phénomènes physiques à leurs conséquences biologiques; une approche consiste cependant à comparer les effets biologiques induits par des radiations de qualités différentes, notamment l’induction de la mort cellulaire (transcrite en terme de relation dose‑effet) via les courbes de survie cellulaire.

a) Les courbes de survie cellulaire

Pour chaque type cellulaire étudié, il est possible d’évaluer la fraction de cellules survivant à une irradiation, en fonction de la dose absorbée par le milieu traversé (quantité d’énergie absorbée par l’unité de masse du milieu traversé, qui s’exprime en Gray : 1 Gy = 1 J/kg) ou de la fluence du rayonnement utilisé (nombre de particules qui traversent l’unité de surface de l’échantillon irradié, qui s’exprime en nombre de particules/cm2) (figure 6).
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Expérimentalement, il s’agit de déterminer la proportion de cellules qui ont continué à se diviser après l’irradiation. Le principe consiste donc à suivre sur plusieurs jours les échantillons cellulaires irradiés (communément 6 jours) et à dénombrer ceux d’entre eux qui ont donné naissance à des clones, c’est-à-dire généré des colonies d’au moins 26 = 64 cellules. La forme de la courbe de survie dépend tout d’abord du spécimen biologique irradié (incluant des paramètres tels que sa morphologie, sa radiosensibilité,…), mais surtout de la qualité du rayonnement. La figure 6 représente un exemple de courbes de survie (en échelle semi‑logarithmique) correspondant à des irradiations de cellules de trachée de rat par des protons de différentes énergies (2,7MeV, 2,9MeV, 3,5MeV et 5,0MeV).

b) Quantification de l’effet biologique : efficacité biologique relative et section efficace d’inactivation cellulaire

Pour quantifier les effets biologiques induits par différents types de rayonnements, on peut [8] :

-soit raisonner en termes de probabilité par particule de produire tel événement : on parle dans ce cas de section efficace (l’inactivation cellulaire en est un exemple, mais on parle aussi de section efficace pour l’induction d’aberrations chromosomiques, l’induction de cassures simples ou doubles de la molécule d’ADN,...), 

-soit raisonner en termes d’efficacité d’un rayonnement (par rapport à un rayonnement de référence) pour induire le même effet biologique, par unité de dose : on parle alors d’Efficacité Biologique Relative (EBR).

c) Les dommages d’ADN radio-induits 

Suite à une irradiation, deux possibilités sont envisageables :

-si la lésion est majeure, et donc non réparable, l’irradiation va induire une mort cellulaire qui peut être immédiate pour des irradiations à doses élevées (plusieurs centaines de Gray) ou bien différée : on parle de nécrose ou d’apoptose (mort programmée).

-si l’atteinte est mineure, les enzymes réparatrices de la cellule peuvent agir et réparer la lésion; cependant, si la réparation n’est pas fidèle, la séquence de gènes du brin d’ADN lésé va être altérée et il y aura apparition de lésions géniques créant dans la cellule des mutations géniques. Ces dernières sont liées à la partie fonctionnelle du gène : au cours des divisions cellulaires ultérieures la cellule va modifier son patrimoine génétique. Notons que si la lésion est plus grave, et qu’elle induit une modification morphologique et non génique du chromosome, on parle d’aberrations chromosomiques (voir [9] pour une revue détaillée).

Un des problèmes majeurs de la radiobiologie est de pouvoir identifier les lésions moléculaires critiques de l’ADN, et en particulier de distinguer les lésions géniques (entraînant la formation de cellules mutantes) des lésions létales (qui, elles, induisent la mort cellulaire). Cependant, il est maintenant communément admis que les endommagements essentiels de la molécule d’ADN peuvent se répartir en deux groupes :

-les lésions qui concernent le squelette proprement dit de la macromolécule : ce sont des ruptures de la colonne sucre-phosphate liant les bases de l’ADN entre elles. On distingue les cassures simple-brin (CSB) correspondant à une unique lésion localisée sur un des brins de l’ADN des cassures double-brin (CDB) correspondant à deux cassures simples, chacune d’elles étant située en vis-à-vis sur un brin différent de l’ADN, toutes deux séparées d’une distance inférieure ou égale à une dizaine de paires de bases.

-les dégâts localisés sur les bases de l’ADN qui peuvent être altérées ou partiellement détruites lors de l’irradiation. Ces dommages sont de différente nature :

- la perte ou les altérations des sucres et des bases,

- les pontages interbrins, intrabrins,
- les pontages avec les protéines, les ajouts de différentes natures.

Toutes ces lésions, de complexité différente, et donc d’importance biologique différente, vont, suite à l’irradiation, être prises en charge par les systèmes de réparation de la cellule. Les mécanismes de réparation des dommages induits par les radiations sont mal connus : on pense cependant que les lésions n’impliquant qu’un seul brin d’ADN sont généralement correctement réparées par simple réplication du brin opposé via la complémentarité des bases impliquées dans la lésion [10-13]. Par contre, en ce qui concerne les cassures double-brin, de nombreux auteurs avaient suggéré, dès 1980 [14-16], le rôle prépondérant de la CDB, et identifié ce type de dommage comme événement critique au niveau moléculaire. Une réparation incorrecte de ce type de lésion est déterminante pour le devenir cellulaire, aussi bien à court terme (mort cellulaire) qu’à long terme (induction de mutations et/ou d’aberrations chromosomiques). 

3. Effets biologiques des rayonnements non ionisants

Parmi les composants de la matière vivante, seuls les composés organiques non saturés méritent d'être considérés en pratique. Les autres ont une absorption négligeable, au moins dans le domaine de longueurs d'onde supérieures à 220nm. En particulier, contrairement aux radiations ionisantes, les effets sur l'eau (effets indirects) ne méritent pas considération. Celle-ci n'absorbe pratiquement pas au-dessus de 185nm.

Parmi les composés organiques non saturés, les plus importants sont ceux qui ont des doubles liaisons conjuguées : cycles benzéniques, cycles contenant un ou deux atomes d'azote : ils absorbent dans le domaine de l'U.V. lointain. Nous retiendrons ici l'action des radiations non ionisantes sur les protéines d'une part, sur les nucléotides et acides nucléiques d'autre part.

a) Action sur les protéines

L'absorption totale d'une protéine est très comparable à la somme des absorptions de ses composants (les groupes chromophores étant principalement les liaisons peptidiques et les groupes tryptophane et la tyrosine), ce qui plaide en faveur de la faiblesse des interactions entre aminoacides au sein des protéines. Le pic principal se trouve aux alentours de 280nm. Une des actions essentielles des ultraviolets est la dénaturation de celles-ci, en particulier la disparition de leur action enzymatique. On sait que celle-ci est étroitement liée à la configuration spatiale des molécules protéiques, c'est-à-dire à leur structure tertiaire.

b) Action sur les acides nucléiques

Les acides nucléiques sont des absorbants très énergiques de l'U.V. dans la région 240-290nm. À poids égal, ils absorbent 10 à 20 fois plus que les protéines. Ceci n'a rien de surprenant car toutes les bases sont riches en doubles liaisons conjuguées et suffisent à expliquer l'absorption de l'ADN. 

c) Photochimie des acides nucléiques

Toute la photochimie des acides nucléiques s'explique par l'action des U.V. sur les bases : sur la thymine et la cytosine pour l'ADN, sur l'uracile et la cytosine pour l'ARN. Un premier effet observé est l'hydratation des pyrimidines. Un deuxième effet, sans doute le plus important, est la formation de dimères, spécialement avec la thymine. Au total, la molécule d'ADN peut être profondément remaniée par une irradiation U.V. : certaines liaisons hydrogène se trouvent rompues par hydratation de la cytosine ou par dimérisation de thymines adjacentes; d'autres liaisons sont remplacées par des liaisons covalentes plus énergétiques (par dimérisation de thymines appartenant à des chaînes différentes); la chaîne peut se trouver rompue entre un sucre et un groupe phosphorique; enfin, une chaîne d'ADN peut se trouver fixée à d'autres molécules d'ADN ou même de protéines.

Tout ce qui vient d'être dit concernant la photobiologie cellulaire, on peut maintenant s'interroger sur l'impact des radiations non ionisantes au niveau cellulaire. En fait, les rayons lumineux et ultraviolets ayant une pénétration très faible dans la matière, leurs effets ne se font sentir que sur les micro‑organismes (virus, bactéries) ou sur les tissus tout à fait superficiels (effets cutanés comme l'érythème, la pigmentation, la cancérisation…, effets oculaires comme le « coup de soleil »). Les doses de rayonnements non ionisants s'expriment en énergie incidente par unité de surface. Cela oppose les radiations non ionisantes aux radiations ionisantes pour lesquelles les doses considérées sont les doses absorbées. Malgré cette différence, les résultats d'une étude photobiologique s'expriment de façon analogue à ceux d'une expé-rimentation radiobiologique : au moyen de courbes effet-dose.

De façon analogue également, on doit apprécier le rôle de la répartition dans le temps des doses de rayonnement. Mais ici apparaît une nouvelle différence essentielle entre radiations ionisantes et radiations non ionisantes, ces dernières montrant en effet une sélectivité qui s'exprime au moyen d'une courbe appelée spectre d'action qui met en évidence les longueurs d'onde les plus efficaces pour obtenir un effet donné, parfaitement défini. L'intérêt du spectre d'action étant de pouvoir le comparer au spectre d'absorption de certains composants de l'échantillon irradié et de rechercher ainsi le composant responsable de l'effet obtenu. On dispose ainsi d'un moyen de recherche biochimique et physiologique particulièrement efficace.

V - Interaction des ultrasons avec la matière biologique 

1. Définition 

Sur l'échelle des fréquences, on distingue les infrasons (de fréquence inférieure à 20Hz) des sons audibles (de fréquence comprise entre 20Hz et 20kHz), les ultrasons étant caractérisés par des fréquences supérieures à 20kHz.

Les ultrasons ont de nombreuses applications en physique-chimie, en technologie et en médecine. Les ondes ultrasonores sont utilisées depuis longtemps pour la détection et la communication sous-marines dans les sonars, très employés pour la navigation.

2. Principes physiques 

En physique, les ultrasons servent à déterminer certaines propriétés de la matière telles que la compressibilité, les chaleurs spécifiques et les constantes élastiques. Les ultrasons permettent de réaliser des émulsions, telles que le lait homogénéisé. On les utilise également pour détecter les défauts de certains matériaux. Les ultrasons dont les fréquences sont de l’ordre du GHz peuvent être utilisés pour obtenir un « microscope acoustique », capable de visualiser des détails inférieurs à 1µm. 

3. Principes biologiques

Les effets des ultrasons ne sont pas encore complètement élucidés mais il est clair, cependant, qu’ils ont des effets sur les tissus organiques. On remarque que l’énergie mécanique est convertie en énergie thermique.

a) Effet mécanique 

Les vibrations provoquent dans les tissus des compressions alternées à des expansions selon une périodicité correspondant à leur fréquence, ce qui cause des variations de pression. Cet effet mécanique provoque de véritables micro-massages qui peuvent aboutir à une dilacération des fibres du tissu conjonctif. Cet effet est appelé, effet fibrolytique ou scérolytique, mis à profit dans le traitement des adhérences et des cicatrices.

b) Effet thermique 

La mesure de la température de la peau et du tissu sous-jacent montre qu’elle augmente au niveau du territoire soumis aux vibrations ultrasonores. Elle s’accompagne évidemment d’une vasodilatation c’est‑à‑dire d'une augmentation du calibre des vaisseaux sanguins. Simultanément à cette augmentation de la température, se produit une modification de la perméabilité des membranes. L’effet thermique résulte des frictions moléculaires provoquées par les vibrations. La modification de perméabilité des membranes s’explique par ces mobilisations moléculaires. Les réactions thermiques se produisent essentiellement aux sites de réflexion (c’est-à-dire aux niveaux des plans de séparation). Du fait des différences de coefficient d’absorption, des réflexions et des interférences, la production de chaleur dans le champ d’action des ultrasons n’est pas homogène. On compense cette absence d’homogénéité par un déplacement continu du projecteur. Il y a production de chaleur en particulier dans le tissu osseux, les cartilages, les tendons, le tissu musculaire et la peau.

c) Effet antalgique

La conductibilité nerveuse peut subir un ralentissement voire une interruption momentanée. Ceci s’expliquerait par une dépolarisation des fibres nerveuses afférentes due à l’effet thermique. Par contre l’effet des ultrasons sur le système nerveux central est assez néfaste. Il apparaît que le système nerveux central est très sensible aux ultrasons, on peut observer des lésions allant jusqu’à destruction complète.

d) Effet destructeur

L’application des ultrasons, non plus sur un tissu humain, mais in vitro, fait apparaître, à condition d’augmenter considérablement la puissance par cm², un effet destructeur important, avec libération de bulles gazeuses dans les tissus : c’est le phénomène de cavitation.

4. Utilisation des ultrasons en médecine

a) Imagerie médicale

D'un point de vue général, on entend par imagerie médicale l'ensemble des techniques permettant de visualiser une partie du corps humain ou d’un organe et d’en conserver une image, dans l’objectif de réaliser un diagnostic, de guider un geste thérapeutique tel qu’une ponction, ou de suivre à moyen terme  les résultats d’un traitement.

Dans le domaine de l’imagerie médicale, deux facteurs ont considérablement contribué à développer les procédés : la mise en œuvre d’un grand nombre de traitements divers et ensuite l’évolution des techniques de l’instrumentation, due aux progrès de la micro-électronique, ce qui a entraîné :

-l’amélioration de l’image,

-l’amélioration du rapport signal/bruit,

-des facilités d'extraction de l’information,

-une meilleure reconnaissance des formes.

L’échographie utilise la réflexion des ultrasons par les organes. Lorsque les ondes ultrasonores atteignent un tissu, elles sont réfléchies en fonction de la densité et de l’élasticité du tissu. Le plus souvent, il s’agit d’échotomographie, fournissant des images en coupe. Avec un scalpel ultrasonique, un chirurgien peut pratiquer une incision plus fine qu’avec un scalpel conventionnel. De telles techniques sont utilisées pour la chirurgie du cerveau et de l’oreille.

b) Thérapie par ultrasons 

Du point de vue thérapeutique, on peut retenir deux applications principales des ultrasons :

-La première, peu originale, constitue une thermothérapie qui se distingue de celle produite par les infrarouges et même par les ondes électromagnétiques, par une profondeur d’action plus grande. La thermothérapie par ultrasons, également thermothérapie par conversion, présente la forme la plus profonde d’application de chaleur.

-La seconde propriété, tout à fait spécifique des ultrasons, est représentée par son action fibrolytique, qui résulte de ce micro-massage profond exercé dans les milieux biologiques. L’affinité particulière des ultrasons pour les processus inflammatoires ou dégénératifs péri‑articulaires, tendineux ou aponévrotiques, relève probablement de cette propriété.

La pénétration dans les tissus dépend de deux éléments :

- La fréquence des ultrasons

Aux fréquences élevées, la pénétration est moins profonde. À une fréquence de 1GHz, la demi-distance de pénétration dans les tissus (distance parcourue par le rayonnement pour perdre la moitié de son intensité) est d’environ 5cm contre 1,5cm pour une fréquence de 3GHz.

- La perméabilité ou l’impédance acoustique des tissus

La perméabilité aux ultrasons diffère d’un milieu à un autre. Les ultrasons traversent mieux les tissus cutanés que les muscles, qui les absorbent davantage. Cette perméabilité musculaire est liée à leur structure et à leur contenu protéique. Les muscles bénéficient donc d’un réchauffement privilégié.

Conclusion 

Lorsqu'un rayonnement pénètre dans la matière, que celle-ci soit inerte ou vivante, il peut agir avec les atomes rencontrés, et perdre à chacune de ces interactions une partie de son énergie : c'est l'affaire d'une infime fraction de seconde (de quelques femto-secondes). Cette énergie cédée sur place est transférée au milieu traversé, ce qui peut se traduire par des ionisations (arrachement d'électrons) ou encore des excitations transitoires des atomes concernés, les premières induisant des modifications structurales de la matière.

Dans un organisme vivant, l'ADN est un constituant important des cellules. Environ cinquante milliards de kilomètres d'ADN se trouvent en effet accumulés dans le noyau des quelques cinquante mille milliards de cellules d'un organisme humain. Cette molécule d'ADN, célèbre par sa structure à deux brins complémentaires organisée en double hélice, constitue le support de l'information génétique, d'où l'importance de son intégrité. Elle est comparable à un livre dont les phrases, les gènes, seraient composées de mots comprenant trois lettres choisies dans un alphabet chimique de quatre lettres (les bases).

D'autres molécules, tout aussi indispensables à la vie, sont également susceptibles d'être affectées par les rayonnements : ce sont les molécules d'eau. Solvant de toutes les molécules de la cellule, l'eau occupe une place particulière puisqu'elle représente près de 80% du poids du corps humain. Les rayonnements ionisants sont ainsi capables d'agir sur l'ADN de façon directe, par ionisation des atomes de cette molécule, et d'induire des modifications locales de la double hélice. Les mêmes dégâts peuvent être causés de façon indirecte, par ionisation d'une molécule d'eau. La décomposition de l'eau par les rayonnements ionisants génère en effet des espèces chimiques qui sont instables car elles possèdent un électron non apparié (radicaux libres). Ce sont des puissants réactifs qui, s'ils sont créés au voisinage de l'ADN, vont l'oxyder.

L'action des rayonnements non ionisants (les radiations ultraviolettes, visibles, infrarouges et les ondes radioélectriques ou hertziennes) conduit également à la formation d'espèces chimiques actives intervenant en outre dans le vieillissement cellulaire.

Aussi, que les rayonnements soient ionisants ou non, qu'ils agissent directement ou indirectement sur l'ADN, il en résultera des modifications du même type. Ces lésions, que ce soient des dégradations ou des disparitions de bases, des cassures de l'un ou des deux brins de la chaîne d'ADN ou encore des pontages entre cette molécule et certaines protéines, perturberont la conservation du patrimoine génétique.

Tous ces phénomènes moléculaires interviennent sur une durée très brève, entre un millionième et un millième de seconde au total. Pour les étudier sur un plan pratique, au-delà du concept global de dose absorbée, qui quantifie l'énergie déposée, la technique de la microdosimétrie permet d'étudier la géométrie microscopique du dépôt d'énergie. Cette approche facilite l'évaluation des dégâts infligés à l'ADN et contribue, en complément des recherches sur les mécanismes fondamentaux, à mieux expliquer l'action des rayonnements sur la matière biologique.
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Figure 1 : Variation du TEL = (-dE/dx) en fonction de la vitesse de l’ion incident. On a représenté la contribution élastique (pouvoir d’arrêt nucléaire (-dE/dx)() et la contribution inélastique (pouvoir d’arrêt électronique (-dE/dx)e) [3].





Figure 2 : Représentation schématique d'une courbe de Bragg pour des protons dans l'eau.





Figure 3 : Projection bidimension-nelle de la trace d'un électron de 5keV dans l'eau [3].





Figure 4 : Sections efficaces totales des interactions électron�molécule d'eau: 


- diffusion élastique (trait discontinu),


- excitation électronique (trait plein)


- ionisation (pointillé) [3].








Figure 5 : Importance


relative des trois effets


en fonction de l’énergie


du photon incident 


E( = h( et du numéro


atomique du milieu Z.





Figure 6 : Courbes de survie cellulaire correspondant à l’irradiation de cellules d’origine épithéliale (isolées de la trachée) de rat par des protons de différentes énergies [3].
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Figure 5 : Importance relative des trois effets en fonction de l’énergie du photon incident et du numéro atomique du milieu
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