Annexe 2 : Erreurs
d’interprétation les plus fréquentes
dans le cadre de la problématique
de ’exposition aux rayonnements
ionisants

D’un point de vue strictement scientifique, les questions posées par les retom-
bées des essais nucléaires et leurs conséquences sanitaires combinent trois
difficultés d’analyse majeures, inhérentes a la problématique de I'exposition
aux radiations ionisantes et qui sont fréquemment la source de
mésinterprétations :

e la difficulté liée a toute problématique concernant des événements radio-
induits en général ;

e la difficulté liée a toute problématique concernant des événements radio-
induits chez P'Homme ;

e la difficulté liée a toute problématique concernant des faibles doses de
radiation.

La difficulté liée a toute problématique concernant
des événements radio-induits en général

Les conséquences biologiques et cliniques d’une exposition aux radiations
sont des phénomenes qui obéissent & une relation dose-effet spécifique (voir
le chapitre 4 « Estimation de I'impact de I'exposition aux radiations ioni-
santes sur la santé des populations : approche épidémiologique générale »).
Ainsi, un phénomene qui serait observé avec la méme occurrence ou la
méme intensité quelle que soit la dose de radiation ne serait pas forcément
imputable aux radiations. Une telle importance de la dose pour la survenue
et la nature des phénomenes radio-induits rend la nécessité absolue d’une
dosimétrie fiable. Ainsi, les exemples de cas rapportés et attribués aux radia-
tions sans qu'aucune donnée dosimétrique ne soit associée doivent étre consi-
dérés avec une grande prudence.
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Un autre aspect spécifique aux phénomenes radio-induits est la nature sto-
chastique des événements physico-chimiques précoces qui suivent une expo-
sition aux radiations. En effet, les microdépots d’énergie et le stress oxydatif
qui leur est associé se distribuent spatialement de facon stochastique pour
les irradiations externes et de facon isotropique pour les irradiations internes
(voir le chapitre 11 « Mécanismes moléculaires et cellulaires impliqués dans
la réponse aux radiations ionisantes »). Ainsi, par exemple, dans les pre-
mieres secondes post-irradiation, les dommages radio-induits de '’ADN se
répartissent indifféremment sur tout le génome et donc les radiations ne
peuvent toucher systématiquement les mémes séquences. En conséquence,
et nonobstant les spécificités des organes ou des tissus irradiés, la probabilité
pour que les radiations soient responsables d’une méme maladie monogé-
nique est infime. A ce titre, I'incidence d’'une maladie génétique aprés irra-
diation doit étre systématiquement comparée a son incidence spontanée, en
dehors de toute irradiation. En effet, il existe des cas rapportés ot une maladie
telle que la trisomie 21 (ou syndrome de Down) a été imputée a I'exposition
aux radiations alors que les taux d’incidence pour les groupes irradiés res-
taient trés inférieurs aux taux observés en I'absence d’irradiation.

La difficulté liée a toute problématique concernant
des événements radio-induits chez ’'Homme

Au cours de I'évolution, les especes ont évolué vers des systemes biologiques
stables mais qui sont différemment armés pour faire face a des agressions
physico-chimiques exogénes et relativement rares. Ainsi, les différents types
de réponse aux radiations (radiosensibilité, radiosusceptibilité et radiodégé-
nérescence) présentent une dépendance vis-a-vis de la dose et des especes
concernées. Cest pourquoi toute transposition a I'Homme des phénomenes
observés chez les animaux, notamment en matiére de malformations ou de
cancers, est source de nombreuses erreurs. Par exemple, comme détaillé dans
le chapitre 8 « Effets des radiations ionisantes sur la reproduction, le déve-
loppement, et effets transgénérationnels », toutes les malformations issues de
la tératogenese observées chez certaines especes animales, en particulier la
souris, et attribuées aux radiations ne sont pas observables chez 'Homme du
fait de sa grande radiosensibilité. Les arguments basés sur une tentative d’ana-
logie simple avec les conséquences d'une exposition aux radiations pour de
nombreux mammiféres, voire des micro-organismes, sont trés courants et
cette dérive n’est fondée sur aucune documentation scientifique solide. Il
faut rappeler que les relations dose-effet observées sur de trés nombreux
modeles animaux sont trés variées et restent spécifiques a 'espece et donc,
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nonobstant les spécificités individuelles, le risque radio-induit n’obéit pas
chez ’'Homme aux mémes lois liées a la dose que dans les autres especes de
mammifeéres.

Dans le méme cadre, la notion de génération n’a pas le méme sens chez
I'Homme que chez les autres espéces : les aspects transgénérationnels éven-
tuellement observés sur des animaux de laboratoire irradiés sur des dizaines
de générations, le plus souvent provoquées expérimentalement, ne consti-
tuent pas la preuve de I'existence de ces mémes effets chez 'Homme ot les
générations se succeédent tous les 30 ans environ. Ce point est d’autant plus
important que de nombreuses interrogations concernent aujourd’hui la trans-
missibilité des effets radio-induits aux générations suivantes chez I'Homme
et qu'un parallele est fait trop fréquemment avec les données obtenues sur
les animaux.

La difficulté liée a toute problématique concernant
des faibles doses de radiation

La définition des faibles doses n’est pas trés consensuelle *? car elle dépend

des corps de métier (radiothérapeutes, radiologues, etc.). Mais généralement,
il est considéré que des effets cliniques « notables » ou « significatifs » ou
« visibles » ne sont plus observés pour des doses inférieures a 0,5 Gy. Par
extension et en incluant les seuils de cancer radio-induit issus des études
menées suite a 'accident nucléaire de Fukushima, cette valeur peut étre fixée
a 0,1 Gy (équivalent au seuil de 100 mSv pour les leucémies radio-induites)
et définit schématiquement le domaine des « faibles doses ». Le tableau I
rappelle quelques ordres de grandeur des expositions aux radiations
ionisantes.

Les faibles doses de radiation (inférieures 2 0,1 Gy) générent des événements
spécifiques et rares dont les conséquences cliniques sont généralement le
résultat de phénomeénes stochastiques. Ainsi, la nature des effets des faibles
doses fait qu’aucune extrapolation des phénomeénes observés aux fortes doses
n’est possible : 'un des exemples trés représentatifs de cette assertion est
celui de la radiosensibilité et de tout phénomene associé a la mort cellulaire
qui ne sont observés qu'au-dela de 0,5 Gy. A Pinverse, les cancers radio-
induits peuvent étre observés pour des faibles doses comme pour des fortes
doses mais en obéissant toujours a la relation dose-effet. Ainsi, plus la dose
est faible, plus la probabilité d’occurrence des effets sera faible, ce qui pose

152. Voir par ex. : Perez AF, Devic C, Foray N. Les faibles doses de radiations : Vers une nou-
velle lecture de I’évaluation du risque ? Bulletin du cancer 2015 ; 102 : 527-38.
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Tableau I : Ordres de grandeur de dose recue (en Gray) selon le type
d’exposition

Dose regue Type d’exposition

(ordre de grandeur)

20 Gy Dose Iétale immédiate pour 'Homme
(comprise entre 12 et 20 Gy)

2 Gy Dose recue pour une session de radiothérapie standard

0,2 Gy Dose regue pour une radiologie interventionnelle ou la pose de stent en cardiologie

20 mGy Dose regue pour un scanner thoracique

2 mGy Dose glandulaire moyenne au sein pour un cliché de mammographie

0,2 mGy Dose journaliere recue par un habitant de Ramsdar (Iran), 'endroit du monde ayant la plus
forte radioactivité naturelle

20 uGy Dose regue pour un cliché de radiographie osseuse (par ex. poignet)

2 uGy Dose journaliere recue par un habitant du Japon, 'endroit du monde ayant la plus faible

radioactivité naturelle

a la fois le probleme de la détectabilité des biomarqueurs utilisés et celui de
la rigueur de I'analyse biostatistique et épidémiologique : aux faibles doses,
la détectabilité réduite des biomarqueurs s’ajoute a la rareté des phénomenes
radio-induits responsables d’une cancérisation. Concernant le premier point,
comme décrit dans le chapitre 12 « Biomarqueurs de la réponse individuelle
aux radiations et biomarqueurs associés aux cancers radio-induits », la
connaissance des phénomeénes intrinséques et la sensibilité des biomarqueurs
ne permettent pas aujourd’hui une quantification fiable des phénomenes
radio-induits et donc de I’évaluation du risque. Concernant 'approche bio-
statistique, comme dans toute situation concernant des événements rares, la
grandeur de la cohorte ou I'importance de I’échantillonnage doivent mathé-
matiquement compenser la faible incidence des événements 2 identifier : une
des limites majeures de la problématique concernant les faibles doses reste
le nombre de cas a étudier, a identifier et a valider de facon rigoureuse.





