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RÉSUMÉ Deux variétés de modèles sont actuellement utilisés pour les tentatives d'esti­
mation des risques de radiocancer dans les domaines de dose intéressant la 
radioprotection : les modèles dits d"* extrapolation " vers les faibles doses et les 
modèles de projection du risque. 

Ces modèles avaient initialement deux objectifs : 1 ) celui de déterminer la dose 
seuil en-dessous de laquelle le risque peut être considéré comme nul ou négli­
geable, et 2) celui d'apprécier quantitativement un risque dans des domaines de 
dose et de débit de dose très inférieurs à ceux pour lesquels le risque est déce­
lable. 

Ces objectifs très ambitieux n'ont pas été atteints. Les prédictions fournies par 
l'utilisation des modèles les plus récents pour déterminer ce qu'il est convenu 
d'appeler le niveau supérieur du risque atteignent une imprécision démesurée. 
En outre, les hypothèses mathématiques que l'on pensait autrefois justifiées 
pour l'élaboration de ces modèles sont en contradiction avec les acquis les plus 
solides de la biologie moderne, et il convient aujourd'hui d'y renoncer. 

SUMMARY Two varieties of models are currently used in radiation protection for the assess­
ment of radiological risks : the so-called "extrapolation" models and the projec­
tion models. Initially, the aims of these models were 1) the assessment of a 
threshold dose below which the effect can be considered as negligible and 2) a 
quantitative assessment of a possible risk related to low doses and low dose 
rate irradiations. These objectives have not been reached. The predictions 
obtained by using mathematical models remain of very poor precision. On ano­
ther hand, the theoretical hypothesis supporting the radiocarclnogenesis 
models proposed several decades ago are no longer consistent with the recently 
acquired biological data. 

INTRODUCTION 

L'uti l isation des modèles, pour l 'est imation du risque radiologique 
chez l 'homme, pose bien des di f f icul tés. Loin de s'atténuer, ces di f f icul tés 
se sont accrues avec le temps et il semble que l'on aboutisse aujourd'hui 
à une impasse devant l ' impossibil i té d' intégrer dans des modèles mathé­
mat iques simples les acquis complexes , mais cependant très solides, 
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de la biologie moderne . Les connaissances acquises ces dernières 
décennies, et n o t a m m e n t ces dernières années, sont, en effet, d ' impor­
tance majeure. Elles se situent dans les domaines de la biologie ce l lu ­
laire, de la biologie moléculaire, de l 'hormonologie, de l 'enzymologie et 
de l ' immunologie, tous domaines é t ro i tement impliqués dans le méca­
nisme de la cancérogenèse, et il n'est plus possible aujourd'hui de ne pas 
en tenir c o m p t e . 

Les deux variétés de modèles qui seront discutées ici sont les 
modèles dits, à tor t , d '"extrapolat ion" vers les faibles doses et les 
modèles de pro jec t ion du risque. Ces deux variétés de modèles mér i tent 
aujourd'hui une a t ten t ion particulière : par leur uti l isation conjointe, on 
obt ient , en effet, des résultats, et c'est sur ces résultats, considérés alors 
c o m m e des acquis, que l'on se fonde aujourd'hui pour proposer les 
normes de rad ioprotect ion . 

Avant de présenter ces modèles, il n'est pas inutile de rappeler dans 
quel con tex te se situe leur uti l isation et quelles sont les données de base 
dont on dispose pour les élaborer. 

Le c o n t e x t e dans lequel se s i tue l 'u t i l isat ion des modè les 

L'objecti f pr incipal est de tenter de savoir s'il existe ou non un risque 
cancérogène dans les domaines de dose et de débit de dose intéressant 
la rad iopro tec t ion , soit des doses faibles (quelques cent igrays par an) 
dél ivrées le plus souvent à faible débit , et de tenter d'estimer quant i ta t i ­
vement ce r isque pour la vie entière. Dans ce domaine, le r isque, s'il 
existe, est inobservable. Aussi, a- t -on tenté de l 'apprécier ind i rectement 
et quat re étapes sont généralement uti l isées. 

La première étape consiste à est imer quant i ta t ivement le risque à par­
tir de données épidémiologiques dont on dispose sur di f férents groupes 
humains irradiés à des doses pour lesquelles le risque est mesurable (et 
non seulement décelable) , soit des doses moyennes (en prat ique de 1 à 
quelques grays dél ivrés à fort débi t ) . Cette étape permet d 'apprécier ce 
qu'il est convenu d'appeler les coef f ic ients primaires de risque. 

La deux ième étape tente d'apprécier , à part ir des données observées 
aux doses moyennes délivrées à débi t élevé, quel peut être le r isque 
pour les doses plus faibles dél ivrées aux mêmes débits, et s'il existe ou 
non un seuil . C'est ici que sont utilisés les modèles dits d'"extrapolation " 
vers les faibles doses. 

La t ro is ième étape consiste à apprécier le facteur de réduct ion qu'il 
convient d'uti l iser pour estimer l'effet des radiat ions délivrées à faible 
débit . 

La quat r ième étape consiste, enf in, à établir, à partir des données pré­
cédentes qui ne fournissent des renseignements que sur les r isques 
apparus pendant une période l imitée d'observat ion, quel est le r isque sur 
la vie ent ière. On uti l ise alors les modèles de projection du risque. 
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A chacune de ces étapes, des modèles sont util isés. Ces étapes 
devraient en pr inc ipe être franchies de façon indépendante . La première 
et la deux ième de ces étapes sont, cependant , souvent confondues, 
no tamment dans toutes les études portant sur les survivants japonais, ce 
qui entraîne, dans ces études, une confusion dès l 'établissement des 
coef f ic ients pr imaires de risque. Pour éviter ce t te confusion, ces deux 
étapes seront t ra i tées séparément ici. 

Les d o n n é e s d e base ut i l isées pour la c o n s t r u c t i o n d e s modè les 

La plupart des données disponibles proviennent des observat ions 
faites chez des personnes irradiées à for te dose et à for t débit de dose. 

1) L'affirmation du risque cancérogène 

Le tableau I résume les principales constatat ions faites chez les trois 
pr incipaux groupes de personnes irradiées ayant servi de base à l'esti­
mat ion des r isques soit : a) 75 991 survivants d'Hiroshima et de Nagasaki 
et chez lesquels la dosimétr ie a été réévaluée, mais dont 4 801 sujets 
seulement ont subi une irradiat ion tota le supérieure à 0,5 Gy au colon, 
b) 14 106 pat ients trai tés par radiothérapie locale pour spondylar thr i te 
ankylosante et c) 83 000 pat ientes traitées par radiothérapie pour cancer 
du col . 

TABLEAU I 
Excès de décès par leucémie et cancer parmi 3 groupes humains irradiés 

à une dose supérieure à 0,5 Gy (irradiation totale* ou partielle**) 

GOSiïïÈG© 

Hiroshima Nagasak i * . . 4 801 136 000 54 147 

Spondy lar thr i tes* * 14 106 184 000 37 140 

Cancers du c o l * * 83 000 623 000 < 1 0 0 257 

Ces données permet ten t d'aff irmer le risque cancérogène. Par 
exemple, chez les 4 801 survivants japonais irradiés à plus de 0,5 Gy, 
567 décès par cancer ont été observés entre 1950 et 1985 sur 366 
at tendus, d'après l 'échanti l lon témoin . On en déduit que le nombre de 
décès par cancer radio- indui t a été de 201 (dont 54 leucémies) , soit un 
excès de 55 %. Le r isque cancérogène peut être af f i rmé mais ces 
données nous ind iquent aussi que le nombre de cancers radio- indui ts est 
faible, ce qui rendra dif f ic i le l 'établissement des relat ions quant i tat ives 
précises entre la dose et l'effet. Les mêmes remarques peuvent être 
faites pour les deux autres groupes de pat ients irradiés bien que le 
nombre de personnes étudiées soit ici notab lement plus élevé. 

2) L'appréciation quantitative du risque cancérogène : les exigences statistiques 

Le nombre de sujets irradiés nécessaire pour qu'un r isque puisse être 
mis en év idence doi t déjà être important . Ce nombre do i t être plus 
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important encore si l'on cherche à l 'apprécier quanti tat ivement. Les can­
cers radio- indui ts n'ayant pas de caractér ist iques permettant de les dis­
t inguer des cancers dits naturels et la f réquence de ces derniers étant 
élevée (25 %) , il est toujours très diff icile d'apprécier dans une populat ion 
irradiée une augmenta t ion de risque de quelques pour cent tel que celui 
généralement a t t r ibué à une irradiation de l'ordre de 1 Gy. Seules, les 
études ép idémio log iques portant sur des groupes importants le per­
met tent et le nombre de personnes étudiées doit être d'autant plus élevé 
que la dose d' i rradiat ion est plus faible. De façon plus précise, pour 
mettre en évidence, avec un intervalle de confiance de 95 %, un excès de 
5 % de leucémies dans une populat ion d'adultes irradiés à 0,2 Gy, 
l 'échantil lon nécessaire (en admet tant qu'il existe une relation linéaire 
entre la dose et l'effet) est de 100 000 personnes [6] auquel il faut 
associer un nombre identique de sujets témoins. Ce nombre est très 
supérieur à celui dont on dispose actuel lement. 

Ces exigences statist iques étant rappelées, la simple observat ion des 
données les plus récentes dont on dispose sur les survivants japonais 
[12], soit un groupe humain irradié souvent pris comme référence, mon­
tre les l imites auxquel les on se heurte pour une appréciat ion quanti tat ive 
du risque. Ces observations sont présentées sur les tableaux II et III indi­
quant respect ivement le nombre de décès par leucémie et celui dû à 
tous les autres cancers observés entre 1950 et 1985 chez les 75 991 
sujets irradiés, dont la dosimétrie a été recalculée et qui ont été classés 
en dix groupes de doses. L'analyse de ces tableaux montre qu'il n'est pas 
possible d'établir un rapport quantitat i f satisfaisant entre la dose et l'effet 
pour la plupart de ces groupes de doses. Pour les doses t rop élevées, si 
l'effet est net, le nombre de cas est t rop faible et, pour les groupes ayant 
reçu des doses t r o p faibles, l 'échantillon est sans doute important mais 
l'effet, s'il existe, est inobservable : si l'on prend l 'ensemble des groupes 
irradiés entre 0,01 et 0,20 Gy, le nombre de décès par cancer est même 
inférieur au n o m b r e attendu par référence à l 'échantil lon témoin pris 
dans le groupe de sujets irradiés entre 0 et 0,01 Gy, cet te di f férence 
n'étant toute fo is pas significative. 

TABLEAU II 

Nombre de décès par leucémie, observés et attendus par catégorie de dose (Gy) 
(Hiroshima, Nagasaki, 1990) 

BîS3 â È) GEáte 

mm © mmmwmwmwmm mm mm ^<> 
Nombre de sujets 75991 35290 19 740 4059 5210 6375 3042 1578 412 130 155 

Nombre de décès 
observés . . . . 
attendus . . . . 

202 61 
89,9 

33 
51,5 

5 
12,1 

11 
15,2 

23 
18,6 

24 
8,6 

24 
4,5 

15 
1,0 

2 
0,3 

4 
0,4 

18 RADIOPROTECTION 



MODÈLES UTILISÉS POUR L'ESTIMATION DES RISQUES DE RADIOCANCER 

Nombre de décès par cancer (autres que leucémie) 
observés et attendus par catégorie de dose (Gy) 

(Hiroshima, Nagasaki, 1990) 

mm ® 
ES63 (nnpiûB au CHEDSDD 

mm mm mm mm WQ 

Nombre de sujets 75991 36132 19518 4113 5 209 6 218 2829 1380 361 147 84 

Nombre de décès . 
observés . . . . 
attendus . . . . 

5734 2 562 
2 725,9 

1394 
1408,1 

341 410 529 
336,5 412,6 499,9 

273 
214,0 

158 
101,8 

37 
20.4 

20 
9,3 

10 
5.5 

En prat ique, une appréc ia t ion quant i ta t ive du risque ne peut ra isonna­
blement être donnée ici que pour les t ro is groupes de doses situées 
entre 0,5 Gy et 3 Gy. C'est t rès insuffisant pour établir une relat ion géné­
rale entre la dose et l'effet. On doi t remarquer, en outre , que les doses 
individuelles calculées chez les survivants japonais avec la nouvel le dos i -
métr ie, et indiquées sur ces tableaux, sont données avec une marge 
d'erreur de plus ou moins 50 %. La s i tuat ion est encore compl iquée par 
le fait que le r isque cancérogène ne dépend pas seulement de la dose 
mais également d'autres fac teurs très impor tants c o m m e le sexe, l'âge à 
l ' irradiation, l'âge à l 'observation, le t e m p s écoulé entre l ' irradiation et 
l 'observation, et le site du cancer. Si l'on souhai te donc est imer non plus 
le risque global mais le r isque spéci f ique ( fonct ion du site et des autres 
facteurs) , le n o m b r e de sujets dont on dispose dans chaque sous-groupe 
est alors ex t rêmement faible. Il en résulte que seuls pourront ra isonna­
blement être appréciés les r isques globaux et les r isques spéci f iques de 
certaines variétés de radiocancer . C'est à part ir de ces données, dont on 
remarque déjà la fragi l i té, que sont é laborés les modèles mathémat iques 
util isés ac tue l lement pour déf inir ce qu'il est convenu d'appeler les fac ­
teurs de r isques des i rradiat ions dél ivrées aux doses moyennes, for tes et 
faibles. 

LES MODÈLES 

1. Les m o d è l e s d i t s , à t o r t , d ' " e x t r a p o l a t i o n " vers les fa ib les d o s e s 
et les t e n t a t i v e s d 'appréc ia t ion des r isques l iés à des d o s e s de 
que lques c e n t i g r a y s et mo ins 

A ces niveaux de dose qui concernent la rad ioprotec t ion , la mise en 
év idence d'un r isque cancérogène est impossible et, a fortiori, toute t e n ­
tat ive d 'appréc ia t ion quant i ta t ive est i l lusoire. Le prob lème posé ici n'est 
d'ail leurs pas di f férent de celui rencont ré pour tout autre agent tox ique 
de nature physique ou ch imique . On a pensé, néanmoins, que, pour le 
r isque radio logique, ce t te appréc ia t ion quant i ta t ive serait possible. Deux 
approches ont été tentées : une approche empir ique et une a p p r o c h e 
basée sur des considérat ions théor iques . 
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A. L'approche empirique 

Dans c e t t e a p p r o c h e on a tenté , à partir des données de base obtenues 
chez les groupes de personnes irradiées à for tes doses, d'établir des rela­
t ions quant i ta t ives ent re la dose dél ivrée et l'effet, et d'extrapoler ces 
courbes vers les fa ibles doses. 

Malheureusement , les relations dose-ef fe t établies aux doses moyennes 
ou for tes sont t r o p imprécises et l imitées à une gamme de dose beaucoup 
t rop é t ro i te (en prat ique , le plus souvent, de 1 à quelques grays) pour per­
met t re une ext rapola t ion . On se l imite, généralement , à constater que la 
courbe a une concav i té dirigée vers le bas, la décroissance aux for tes 
doses étant généra lement interprétée par un effet cellulaire létal interve­
nant à ce niveau et entrant en compét i t ion avec l'effet cancérogène (des­
t ruc t ion des cel lules saines e t stéri l isation des cellules t ransformées) . La 
f igure 1, e m p r u n t é e à un travail de Smith et col l . [13] sur l ' incidence des 
leucémies observées chez les malades irradiés pour spondylarthr i te , est 
un exemple parmi d'autres montrant à la fois l ' imprécision sur les données 
et l ' impossibi l i té d'une extrapolat ion. De nombreux modèles sont c o m p a ­
t ibles avec de tel les données, depuis ceux définissant un seuil proche de 
0,5 Gy jusqu'à, c o m m e le remarquent les auteurs, celui pour lequel l'effet 
est indépendant de la dose et se définit par une droi te parallèle à l'axe des 
abscisses. Il est d o n c illusoire de tenter une extrapolat ion à partir de tel les 
données et t o u t e tentat ive visant à met t re en évidence un seuil d 'act ion 
est ob l iga to i rement vouée à l'échec. 

CD 

co 

-CO 

CO 
O) 

•CD 
c 
c 
CO 

CD 
C 
c 
o 
CO k_ 
CD 
C L 

k_ 
CO 
C L 

CO 
-CD 

Ü 
-CD 
T 3 

CD 
" D 

CO 
'CD 
Ü 
X 

LU 

80 

70 -

60 • 

50 

40 -

30 -

20 -• 

10 

100 200 300 400 500 600 

Dose moyenne à la moelle osseuse (cGy) 

i 

700 

Fig. 1. — Taux d'excès de décès (ED) par leucémie, observé chez les sujets atteints de spondy­
larthrite ankylosante, plus de 18 mois après le premier traitement en fonction de la dose à la moelle 
osseuse (cGy), Indiqué dans chaque groupe de dose avec un intervalle de confiance de 90 %. 
Les courbes indiquées sont fondées sur les modèles suivants : 
[0] ED = constante, [1] ED = aD, [2] ED = aDe"00, [3] ED = aD2 e"00. 
De nombreux modèles peuvent s'accorder avec ces données, y compris celui pour lequel l'excès de 
risque ne varie pas avec la dose [13J. 
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Les mêmes remarques peuvent être faites pour la plupart des autres 
grands groupes de personnes irradiées c o m m e les survivants japonais et 
les f e m m e s tra i tées pour cancer du col . Dans tous les cas, les di f f icultés 
auxquel les on se heurte pour obteni r des courbes interprétables sont 
liées à la fo is à la faible inc idence des radiocancers et à la haute fré­
quence des cancers di ts "nature ls" . 

Il existe, cependant , une except ion où l'on peut s'affranchir de ces dif­
f icultés. Ce sont les radiocancers provoqués par le radium 226 et 228 
chez les peintres de cadrans lumineux car les deux variétés de cancers 
ainsi indui ts sont d ' incidence spontanée rare. La première variété (les 
sarcomes des os) est peu f réquente (0,24 % des cancers d'après le 
National cancer inst i tute des USA), et la deuxième variété (les cancers 
des sinus de la face) encore plus rare (0,0085 % d'après ce même 
Institut) . 

Ainsi, a - t -on pu, dans ce cas privilégié, établir pour les ostéosarcomes 
des re lat ions dose-ef fet avec des courbes acceptab les dans une gamme 
de dose re lat ivement étendue, jusqu'à plus de 100 Gy [11]. La courbe a 
une f o r m e de concavi té dir igée vers le bas. Elle est incompat ib le avec 
une relat ion linéaire. L'effet est maximal pour une dose de l'ordre de 
100 Gy. En dessous de cet te dose, l'effet d iminue fo r tement et on sait 
qu'a pu êt re mise en évidence, ici , l 'existence d'un seuil prat ique chez 
l 'homme d o n t le niveau se situe aux environs de 0,8 Gy (16 Sv) pour 
ce t te i r radiat ion chronique localisée liée à des part icules alpha [10]. 

Hormis c e t t e s i tuat ion privi légiée, dans tous les autres cas l 'extrapola­
t ion est impossib le . C'est la raison pour laquelle les experts ayant tenté 
d 'apprécier l'effet des faibles doses ont é té amenés à renoncer à faire 
des ext rapolat ions, et à faire s implement des interpolat ions jusqu'au 
point zéro mais en faisant alors deux hypothèses qui vont sér ieusement 
l imiter l ' intérêt des préd ic t ions : a) la première est qu'il n'existerait pas de 
seuil , c 'est -à-dire que les doses les plus min imes auraient encore une 
probabi l i té non nulle de provoquer un cancer, b) la deuxième est qu'i l 
existerait une relat ion simple (l inéaire, l inéaire quadratique.. .) entre la 
dose et l 'effet dans une gamme très é tendue de dose. 

Ces hypothèses , qui apparaissent aujourd'hui inadaptées, n'étaient 
pas arbi t ra i res au m o m e n t où elles ont été proposées. La just i f icat ion de 
ces hypothèses était , en effet, fondée sur des considérat ions théor iques 
à un m o m e n t où l'on pensait pouvoir expl iquer le mécanisme de cancéro-
genèse par une simple approche probabi l is te suivant des théories de 
type bal ist ique ou microdos imét r ique . 

B. L'approche théorique: fes modèles probabilistes de la cancérogenèse 
ayant servi de support à l'élaboration des modèles d'extrapolation 

Le carac tère essent ie l lement a léatoire du d é p ô t d'énergie radiative 
dans les t issus, ainsi que la t rès faible probabi l i té que l'une des quelque 
1 0 1 3 cel lules d'un organisme irradié se t rans forme en un cancer, ont 
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longtemps paru just i f ier une a p p r o c h e probabi l iste de la cancérogenèse. 
De nombreux modèles ont été ainsi élaborés s' inspirant généralement de 
ceux util isés en radiobiologie (modèles dits balistiques) pour rendre 
c o m p t e de phénomènes simples (effet létal, mutat ion se manifestant par 
un effet direct...) assimilant ainsi un phénomène simple, survenant sur des 
cellules isolées, à un phénomène complexe se développant dans un 
organisme supérieur. 

Ci tons pour mémoi re quelques-uns des dif férents modèles proposés : 

1) le modèle de la c ible unique "à un c o u p " , ou à un événement dans 
lequel un événement unique, soit un dépôt d'énergie localisé en une 
région sensible du g é n o m e d'une seule cellule, suffit à provoquer un can­
cer, l 'événement pouvant être imaginé c o m m e étant, par exemple, la rup­
ture d'un brin d'une molécule d'ADN ou l ' inactivation d'un ant ioncogène ; 
dans ce modèle , la re lat ion est l inéaire et sans seuil : I = a x D, avec I = 
inc idence du radiocancer , D = la dose et a = un facteur mult ipl icat i f ; 

2) les modèles à deux événements dans lesquels deux événements 
survenant dans un t e m p s très cour t dans une cible unique (cible à deux 
coups) , ou deux événements survenant s imul tanément dans deux cibles 
très proches sont nécessaires pour que se produise l'effet ; la relation est 
alors quadra t ique et l 'effet croît plus rapidement avec la dose : I = crD 2 ; 

3) les modèles à t ro is événements ou plus : I = a D 3 , permet tant de 
définir un "quas i -seu i l " (probabil i té négligeable de l'effet en dessous 
d'une cer ta ine dose, compte t e n u de la décroissance encore plus rapide 
lorsque la dose décroî t ) ; 

4) le modèle l inéaire quadrat ique : I = aD + ySD2, le plus souvent pro­
posé mais se heurtant à une d i f f icu l té insurmontable car le coef f ic ient le 
plus impor tant déf inissant la pente de la droi te initiale de la fonc t ion 
(coef f ic ient a ) est toujours impossible à déterminer ; 

5) les modèles plus complets tenant c o m p t e également de l'effet de 
saturat ion observé aux fortes doses, généralement at t r ibué à l'effet létal, 
entrant alors en compét i t ion avec l'effet cancérigène, et dont un exemple 
répond à la relat ion : I = ( a D + /?D 2) e(KD + <5D2). 

Ces modèles sont , sans doute , uti les pour aider à la compréhens ion 
d'effets rad iobio logiques simples. On sait maintenant qu'ils ne sont pas 
adaptés, par cont re , à la prévision d'un phénomène complexe c o m m e le 
déve loppement d'un radiocancer au sein d'un organisme disposant de 
moyens de défense t rès élaborés. 

C. L'inadaptation des modèles stochastiques à l'interprétation 
d'un phénomène complexe 

1. La formation d'une tumeur cancéreuse est un phénomène complexe 

Les connaissances acquises ces dernières décennies, et sur tout ces 
dernières années, sur le mécanisme de la cancérogenèse font apparaître 
de plus en plus clairement que ce mécanisme ne se l imite pas à une 
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lésion initiale du génome, induite ou non par une irradiat ion. Le phéno­
mène est beaucoup plus complexe , mult i factor ie l et de nombreuses 
autres étapes doivent être f ranchies par la suite avant que la tumeur ne 
se manifeste : fo rmat ion d'un clone, prol i férat ion de ce clone, développe­
ment de la tumeur [7]. La découver te des oncogenes, puis celle des ant i -
oncogènes vient encore témoigner de la complex i té du phénomène. A 
chacune de ces étapes, des phénomènes régulateurs interviennent ; en 
effet, outre la réparat ion de l'ADN lésé qui intervient à la première étape, 
de nombreux autres phénomènes enzymatiques, hormonaux, immunolo-
giques, entrent en jeu aux étapes ultérieures favorisant ou inhibant cet te 
progression. 

2. La réparation de l'ADN lésé 

Les enzymes qui part ic ipent à la repl icat ion et à la t ranscr ip t ion de 
l'ADN sont cer ta inement les plus remarquables de tous les enzymes 
connus. Chaque seconde, les polymerases responsables fabr iquent dans 
l 'organisme humain environ mille k i lomètres de cet te molécule ext rême­
ment complexe et cel le-ci doi t être r igoureusement ident ique à la molé­
cule-mère pour que puisse être conservée l ' information génét ique. Il est 
évident que, lors de ce t te synthèse, des erreurs sont inévitables. Une 
seule erreur portant sur l 'emplacement d'un seul des 3 mil l ions de 
nucleot ides présents dans une seule molécule, parmi les mil l ions de 
molécules ainsi répl iquées, peut être à l'origine d'une muta t ion incompa­
t ible avec le f o n c t i o n n e m e n t cel lulaire normal. On constate , néanmoins, 
que ces erreurs sont peu f réquentes malgré les mult iples agressions aux­
quelles est soumise en permanence cet te molécule d'ADN d'apparence si 
fragile. Il existe, en effet, des enzymes ext rêmement eff icaces permet tant 
la réparat ion de ces erreurs de synthèse. Ainsi, a pu être conservée, à 
travers de mill iers de générat ions, la cont inui té génét ique des espèces. 
Ainsi, peuvent aussi être réparées les lésions provoquées par un agent 
extérieur, tel un dépôt d'énergie très localisé secondaire à une irradia­
t ion . La prise en c o m p t e de ce phénomène de réparat ion de l'ADN 
observé chez les êtres unicellulaires, c o m m e dans les organismes supé­
rieurs, nous indique que les prévisions données par les modèles pure­
ment bal ist iques, quels qu'i ls soient, surest iment le r isque de mutat ion . 

Ce mécanisme peut, néanmoins, être pris en défaut et le potent ie l 
enzymat ique nécessaire peut être saturé, no tamment par une irradiat ion 
for te et à débi t élevé. Ainsi, apparaît déjà une not ion de seuil compor tan t 
à la fois un seuil de dose et un seuil de débi t de dose, cor respondant à 
cet te saturat ion, et dont la prise en c o m p t e permet, par exemple, de 
mieux comprendre les d i f férences d'ef f icaci té des irradiat ions délivrées à 
for t et à faible débit de dose. 

3. Le système immunologique de défense des organismes supérieurs 

Les modèles util isés en radiobiologie pour rendre c o m p t e des 
phénomènes observés sur cul tures de cellules ne sont pas t ransposables 
aux organismes supérieurs. Dans ces organismes, les cellules ayant 
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échappé au cont rô le enzymatique de la division cellulaire, précédemment 
décri t , se si tuent dans un tout autre contexte que celles observées en 
milieu de cul ture . Le nombre de ces cellules mutantes est, sans doute ici, 
très élevé. Les ouvrages de référence [2] nous informent que chez 
l 'homme le taux moyen de mutations possibles est de 10~ 6 par gène pour 
chacune des que lque 1 0 1 6 divisions cellulaires qui s 'effectuent sur une 
vie ent ière. Par conséquent , pour chaque individu, un gène donné aurait 
1 0 1 0 chances de muta t ion au cours d'une vie. 

Chacune des cel lules ainsi mutées ne donne bien év idemment pas 
naissance à un cancer car tout organisme est dans un état d'équil ibre 
dynamique indispensable à sa survie et dispose de contrôles homéosta-
siques de la pro l i férat ion cellulaire permet tant le maint ien et le renouvel­
lement de chaque organe ou t issu dans un état stable. Cependant, parmi 
les cel lules somat iques mutantes, un certain nombre — dont on ne 
connaît pas la p r o p o r t i o n — échappent néanmoins aux contrô les normaux 
et sont suscept ib les de proliférer de façon anarchique. 

La raison pour laquelle nous ne sommes pas envahis systémat i ­
quement par ces c lones mutants est qu'il existe dans tout organisme 
un sys tème d ' immunosurvei l lance suscept ib le de reconnaître les ce l ­
lules anormales, et un système de défense capable de les détruire 
grâce à des cel lu les spécialisées. Ce système, un moment mis en 
doute puis sous-est imé, est, en fait, très é laboré et puissant. Il n'a été 
connu dans ses détai ls que récemment . Les pr incipaux acquis se 
si tuent dans les domaines de l ' immunologie et de l 'hormonologie et ne 
peuvent plus maintenant être sous-est imés dans le domaine qui nous 
intéresse ici car leur prise en c o m p t e amène à renoncer aux modèles 
probabi l is tes avec absence d e seuil autrefois proposés, si sophist iqués 
soient- i ls . 

Br ièvement résumés, ces acquis sont les suivants : on sait au­
jourd 'hui que la réact ion immunitaire, c 'est-à-dire la défense de l' indi­
vidu c o n t r e t o u t organisme extér ieur (bactér ie , virus, cellule greffée) 
ou in terne (cel lule cancéreuse) , résulte de l 'action c o o r d o n n é e de p lu­
sieurs var iétés de cel lules ayant chacune une f o n c t i o n spécial isée. Ce 
sont les l ymphocy tes , les p lasmocytes , les monocytes , les po lynu­
cléaires, éos inophi les et basophiles. Ces cel lules c i rculent dans le sang 
et la lymphe et peuvent pénétrer au sein des tissus. Parmi ces ce l ­
lules, les l y m p h o c y t e s (fig. 2) jouent un rôle "d i rec teur" et, parmi les 
quelque 1 0 1 1 l ymphocytes dont nous disposons, il en existe deux 
variétés : a) les lymphocytes B, dont le rôle est bien connu depuis 
longtemps, et qui gouvernent l ' immunité " h u m o r a l e " en sécrétant des 
ant icorps neutra l isant les ant igènes des bactér ies et b) les 
l ymphocytes T qui nous intéresseront plus par t icu l ièrement parce qu'ils 
gouvernent l ' immunité dite "ce l lu la i re" dont le rôle est de détru i re les 
cel lules ét rangères, par exemple cel les des t issus greffés, les cellules 
infectées par les virus et, d'une façon générale, tou te cellule di f férente 
de l 'organisme hôte , et portant des ant igènes absents des cellules 
normales, ce qui est le cas des cel lules cancéreuses. 
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Fig. 2. — Lymphocyte humain observé en microscopie électronique à balayage. Il existe 
près de 1012 cellules de ce type chez l'adulte, l'ensemble constituant un volume de 
l'ordre de grandeur de celui du foie. Ces cellules circulent dans le sang et la lymphe et 
s'infiltrent dans la plupart des tissus. Certaines de ces cellules peuvent reconnaître les 
cellules transformées et les cellules cancéreuses, et d'autres détruire alors ces der­
nières en sécrétant à leur contact des hormones particulières, les cytokines. Dans 
certaines conditions d'Irradiation, irradiation totale à forte dose et à fort débit de dose, 
ces cellules sont détruites et ce mécanisme de défense devient inopérant, favorisant 
ainsi la prise d'une greffe ou le développement d'un cancer. Lorsque l'irradiation est 
faible, ou délivrée à faible débit, le système lymphocytalre de surveillance et de 
défense conserve, par contre, toute son efficacité. 

La connaissance des mécanismes internes mis en jeu par cet te 
deuxième variété de lymphocytes est récente. Il existe plusieurs types de 
lymphocytes T : les lymphocytes T cytotox iques (cellules tueuses) qui 
détruisent les cellules anormales, les lymphocytes T auxiliaires et les 
lymphocytes T suppresseurs, qui modulent les réact ions immunitaires. 

On a découver t , dans les années 1970, que les lymphocytes T 
sécrètent des hormones puissantes, d 'act ion locale, et de nature pro-
téique. il s'agit des lymphokines. En 1976, a été mis en évidence un 
facteur de croissance des lymphocytes T : l ' interleukine II produite par les 
lymphocytes T auxiliaires et provoquant , notamment , la mult ip l icat ion à la 
fois de ces lymphocytes et celle des lymphocytes T cytotox iques s t i ­
mulés par un ant igène. Un pas nouveau a été f ranchi en 1980 lorsqu'on a 
découvert une propr iété nouvelle de l ' interleukine II, celle de st imuler 
certains lymphocytes pour détruire les cellules cancéreuses. Ces cellules 
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tueuses ainsi act ivées ou cellules LAK (pour lymphokine activated killer 
cells) ne détruisent que les cel lules cancéreuses et aucune autre. Ces 
découver tes sont à la base d e nouvelles méthodes d ' immunothérapie 
des cancers. Plus récemment encore, on a pu mettre en évidence une 
autre variété de lymphocytes dits lymphocytes TIL (pour tumor infiltra­
ting lymphocytes) se multipliant sous l 'action de l' interleukine au sein 
d'une tumeur donnée et dont l 'action destruct ive est plus spécif ique 
que celle des cellules LAK, car ils ne détruisent que les seules cellules 
cancéreuses de la tumeur infi l trée. On a pu montrer, enfin, en suivant 
le cheminement de ces cellules marquées par un isotope radioacti f 
que ces cel lules TIL détruisent les cellules cancéreuses en sécrétant 
des cytok ines au contact direct de ces cellules. 

Ces connaissances récentes permettent , aujourd'hui, d'affirmer que 
chaque individu possède un système d' immuno-survei l lance très élaboré, 
associé à un système puissant de destruct ion sélective des cellules can­
céreuses. 

De façon résumée, ce système fonct ionne de la façon suivante : les 
cellules t ransformées ou les cellules cancéreuses qui portent des ant i ­
gènes absents des cellules normales sont reconnues par les lymphocytes 
T qui portent des récepteurs de ces antigènes. Cette reconnaissance 
étant faite, les lymphocytes T auxiliaires sécrètent alors une hormone 
part icul ière, l ' interleukine II, qu i favorise la mult ipl icat ion des lymphocytes 
T cytotox iques . Ces cellules tueuses qui const i tuent environ 10 % des 
lymphocytes c i rculants ont la propr iété de détruire sélectivement les 
cellules cancéreuses correspondantes. 

Ce mécanisme de défense, dont on connaît aujourd'hui assez bien les 
détails de fonct ionnement , étai t en fait évoqué depuis longtemps mais il 
a été sous-est imé car on n'en connaissait pas la puissance. Nous savons 
aujourd'hui qu'il est possible de le stimuler et qu'il est capable alors de 
faire régresser, voire de stériliser des cancers avancés parmi les plus 
redoutables. Ce phénomène de défense permet donc à l'organisme de 
détruire les cellules anormales t ransformées génét iquement soit par un 
agent chimique ou physique, soit spontanément à l 'occasion d'une 
mitose anormale. De même que la réparat ion de l'ADN lésé est indispen­
sable à la conservat ion de l ' information génét ique des espèces, de même 
ce système de défense est indispensable à la survie de tout organisme 
supérieur. 

C o m m e le mécanisme d e réparat ion de l'ADN lésé, ce système peut, 
lui aussi, être dépassé par une agression excessive dépassant un certain 
seuil. Il peut l'être aussi du fait d'une déf ic ience immunitaire spontanée 
ou provoquée. 

D'une façon générale, le système de défense immunologique cellulaire 
gouverné par les lymphocytes T c o m p o r t e donc certaines analogies avec 
le système de défense immunologique humoral gouverné par les 
lymphocytes B et dirigé con t re les bactéries. 
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S'agissant de l 'appréciat ion des facteurs de r isque de radiocancer et 
de l 'uti l isation des modèles en rad ioprotec t ion , ces données nouvelles 
ont d ' importantes conséquences : 

— il n'est plus possible aujourd'hui de réduire le mécanisme de la 
rad iocancérogenèse à une seule ou m ê m e à plusieurs étapes aléatoires 
portant sur le génome et il n'est plus possible de nier a priori l 'absence 
de seuil ; 

— il n'est plus possible de définir un facteur unique de r isque radiolo-
gique, m ê m e pour une variété donnée de rad iocancer car la puissance 
du système de défense peut être modi f iée suivant les modal i tés de l'irra­
diat ion ; dans certa ines condi t ions d' i rradiat ion, en effet, apparaît un phé­
nomène associé suscept ib le de modi f ier t rès notab lement les facteurs de 
risque : il s'agit du syndrome d ' immunodéf ic ience . 

4. Le syndrome d'immunodéficience et son impact sur la cancérogenèse 

La puissance du système de défense immuni ta i re déjà variable d'un 
individu à l 'autre est considérablement inf luencée aussi par d'autres fac­
teurs suscept ib les d 'ef fondrer ce mécanisme de défense, par dest ruct ion 
des lymphocytes , c o m m e certa ins virus (retrovirus du SIDA) et certains 
agents ch imiques ou physiques. Les rayonnements ionisants const i tuent 
l'un de ces facteurs si t rois condi t ions sont réunies : il faut que la dose 
délivrée soi t suff isante, qu'el le soit d istr ibuée au corps entier et à débi t 
suff isant, et il existe un seuil de dose et un seuil de débi t de dose au-des­
sus duquel se mani feste ce qu'il est convenu d'appeler un syndrome 
d ' immunodéf ic ience . 

Ce syndrome, lié à la des t ruc t ion des cel lules du système immunita i re , 
a d ' impor tantes conséquences : de même que la des t ruc t ion des 
lymphocytes de type B, associée à cel le d'autres var iétés cel lulaires 
c o m m e les granulocytes , rend ces sujets plus sensibles au développe­
ment d'une a f fect ion microbienne, de m ê m e la chu te des lymphocytes T 
rend ces sujets plus vulnérables au déve loppement d'autres maladies, 
dont des cancers . Les t ro is condi t ions nécessaires pour qu'une irradia­
t ion provoque un syndrome d ' immunodéf ic ience sont rarement réunies, 
mais elles l'ont é té chez les survivants japonais ayant subi une irradiat ion 
tota le à dose élevée. Ainsi, ces sujets ont - i ls deux raisons di f férentes 
pour déve lopper plus que d'autres un cancer : la première est liée à 
i'effet d i rect des radiat ions sur le génome des cel lules suscept ib les de se 
t ransformer en cel lules cancéreuses, et la deux ième est liée au fait que 
leur système de défense a été inhibé. On sait que c e t t e inhibi t ion se 
manifeste par une chute brutale du nombre des lymphocytes sanguins, 
observable dès les premières heures qui suivent l ' irradiation, et persistant 
plusieurs mois après cel le-c i . 

Ce p h é n o m è n e n'existe pas — ou à un degré négl igeable — chez les 
sujets soumis à des i rradiat ions localisées, par exemple les irradiat ions 
thérapeut iques pour cancer (sans ch imiothérap ie associée) . Il n'existe 
pas non plus chez les sujets ayant subi une i r radiat ion tota le mais 
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à dose faible (survivants japonais irradiés en dessous de 0,5 Gy) ou 
encore chez les personnes soumises à une irradiat ion à dose moyenne 
ou for te mais à faible débit . La chimiothérapie uti l isée dans le t ra i tement 
du cancer peut, c o m m e une irradiat ion tota le à for te dose, induire un 
syndrome d ' immunodéf ic ience par dest ruct ion des cellules immunita ires 
et on constate , en effet, que les sujets soumis à la fois à une ch imio thé ­
rapie et à une i r radiat ion localisée ont une probabi l i té ne t tement plus 
élevée de déve lopper un second cancer que ces mêmes pat ients soumis 
à une radiothérapie seule. 

Ce phénomène d ' immunodéf ic ience associée n'a pas encore été pris 
en cons idéra t ion dans les modèles actuel lement proposés. Son existence 
inci te pourtant , là encore , aux plus grandes réserves pour tou te tentat ive 
d 'extrapolat ion des courbes dose-ef fet vers des doses plus faibles qu'une 
dose cr i t ique de l 'ordre de 0,5 à 1 Gy délivrée au corps entier. En fait, il la 
rend impossible . En d e ç à et au-delà de cet te dose cr i t ique, les phéno­
mènes intervenant sont, en effet, d i f férents et on doit observer une cas­
sure de la courbe . En-dessous de ces niveaux de dose, l ' immunodéf i -
c ience indui te devient négligeable ou nulle et il n'est donc pas possible 
d 'extrapoler vers les faibles doses les données observées aux for tes 
doses m ê m e lorsque l'on s'adresse à un groupe supposé homogène 
c o m m e les survivants japonais. Ce phénomène d ' immunodéf ic ience, qui 
n'est associé que dans certaines condi t ions d' irradiat ion seulement, 
expl ique également qu'i l n'est pas possible de définir un facteur de risque 
unique pour un quelconque radiocancer. 

Bref, ces d i f férents acquis montrent qu'on ne peut plus considérer le 
déve loppement d'un radiocancer au sein d'un organisme c o m m e résul­
tant un iquement d'une mutat ion simple à effet direct , tel le que celle 
observée sur un sys tème in vitro : les théor ies probabi l istes ne peuvent 
plus servir de suppor t à l 'élaboration des modèles d 'extrapolat ion et il est 
i l lusoire de penser que l'on pourra intégrer dans ces modèles simples les 
données complexes précédemment exposées. On ne peut aujourd'hui 
que s implement consta ter que les modèles probabi l istes, actuel lement 
proposés, ont pour ef fe t de surest imer largement le risque et ceci d'au­
tant plus que la dose est plus faible. 

2. Modè les d e p ro jec t ion d u r isque et ten ta t ives d 'es t ima t ion 
du r isque sur la v ie ent ière 

L'uti l isation de ces modèles fait l 'objet de controverses depuis une 
dizaine d'années car plusieurs modèles sont proposés et, suivant le 
modèle chois i , l 'estimation d u risque peut varier d'un facteur important . 
C'est pr inc ipa lement l'utilisation privilégiée de l'un de ces modèles qui 
est à l 'origine de l 'augmentat ion des est imat ions actuel les du risque, d'un 
facteur 3 à 5 par rapport à celles proposées en 1977 [1]. 

Dénombrer le nombre d e cancers radio- induits, suscept ib les d'ap­
paraître sur t o u t e la période de la vie des personnes const i tuant une 
popula t ion irradiée, nécessite des périodes d'observat ion très longues et 
le r isque est grand d' interprétat ions erronées si ce t te pér iode est l imitée. 
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A t i t re d 'exemple , un suivi de dix années des survivants d 'Hiroshima 
n'a pu faire apparaî tre qu'un excès de leucémies dont le t e m p s de 
latence est cour t , mais aucune tumeur sol ide dont le délai d 'appar i t ion 
est généra lement supér ieur à dix ans. Des prédic t ions à ce stade auraient 
condui t à la fois à surest imer considérablement le r isque de leucémie et 
à négliger le r isque de cancer. Le suivi des décennies suivantes a permis 
de met t re en év idence un excès de certaines tumeurs sol ides (surtout 
sein, poumons , thyroïde) , et le suivi ultérieur, un excès plus net d'autres 
variétés de cancers c o m m e ceux des voies digestives ou les myé lomes 
mult iples. Actue l lement , le suivi le plus long dont on dispose concerne les 
survivants japonais . Il est de 45 ans mais il est encore insuff isant car 
70 % des sujets irradiés sont encore en vie ; certains, âgés de que lques 
années en 1945, ont à peine at te int la c inquanta ine et de nouveaux can ­
cers radio- indui ts sont encore mis en évidence aujourd'hui . Le prob lème 
est donc de ten ter de prévoir quel est le nombre de décès supplé­
mentaires suscept ib les d'apparaître jusqu'à ext inct ion to ta le de la p o p u ­
lat ion irradiée. 

Ce p rob lème se pose d i f fé remment pour les leucémies d'une part, et 
pour la p lupart des autres tumeurs sol ides d'autre part. Dans le premier 
cas, il apparaît une onde de risque l imitée dans le t emps c o m m e observé 
aussi dans d'autres c i rconstances pour les sarcomes des os. L ' incidence 
des cancers radio- indui ts apparaît après un temps de latence cour t de 
l 'ordre de deux à t ro is ans, passe par un max imum puis décroî t pour 
devenir t rès fa ible après une v ingtaine d'années. Dans ces cas, la pér iode 
d 'observat ion peut être jugée suff isante pour apprécier le r isque to ta l 
avec une préc is ion satisfaisante. S'agissant des tumeurs sol ides, la 
pér iode de la tence est plus longue et on n'observe pas chez les survi ­
vants japonais d 'ext inct ion du risque. Aussi, a-t- i l semblé nécessaire d 'ut i ­
liser des modèles — dits de projection du risque — pour tenter d 'apprécier 
le nombre de cancers supplémenta i res suscept ib les d'apparaître au-delà 
de ces 45 années d 'observat ion. 

Deux modèles sont util isés en prat ique : le modèle — dit additif — dans 
lequel on cons idère que le r isque absolu (excès de cancer) appréc ié 
pendant la pér iode d 'observat ion demeure constant au-delà de ce t te 
pér iode, et le modè le — dit multipiicatif — dans lequel on considère que 
c'est le r isque relatif (pourcentage de cancers en excès) qui d e m e u r e 
constant . Dans ce deux ième cas, le r isque augmente avec l ' incidence 
naturel le du cancer. Les préd ic t ions calculées par l 'uti l isation de l'un ou 
l'autre de ces modèles ne sont pas les mêmes, les est imat ions étant plus 
élevées avec le modè le mul t ip l icat i f car l ' incidence naturel le des cancers 
augmente régul ièrement avec l'âge et le tableau IV montre que ces d i f fé ­
rences peuvent être t rès impor tantes . 

Les d i f férents c o m i t é s ayant uti l isé ces modèles avaient t endance à 
privilégier autrefo is le modè le addit i f . Ils ont tendance , depuis que lques 
années, à privi légier le modèle mult ip l icat i f et nous avons vu que c'est 
pr inc ipa lement c e t t e nouvel le t e n d a n c e qui expl ique que le r isque de 
radiocancer soit es t imé aujourd 'hui par ces comi tés à un taux ne t tement 
plus élevé qu'en 1977. 
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TABLEAU IV 

Excès de mortalité par cancer sur toute la vie estimé par différents comités 
pour une irradiation de 1 Gy (irradiation aiguë, totale, uniforme et de faible TEL) 

. . . . . . ' GOaicÈo©(ífeââ@ê©jjXjxa? 1]©®Ô®(JT^SSGUGUS©LtexiBâs©â U @g7 

©sons© &m 

BEIR I, 1 9 7 2 . . . . 117 621 

UNSCEAR, 1977 100-260 — 

BEIR III, 1980 .. 167 501 

NUREG, 1 9 8 5 . . . 290 520 

UNSCEAR, 1988 400-500 700-1 100 

BEIR V, 1 9 9 0 . . . — 885 

En réalité, il est impossible, aujourd'hui c o m m e hier, de privi légier un 
modèle p lu tô t qu'un autre, car rien ne permet de prévoir c o m m e n t 
évoluera le r isque cancérogène au-delà de ce t te pér iode de 45 ans 
d 'observat ion. 

Le plus vra isemblable est, d'ailleurs, qu 'aucun de ces deux modèles 
ne soit adapté . Les dernières données dont on dispose maintenant chez 
les malades irradiés pour spondylar thr i te ankylosante montrent , en effet, 
que, cont ra i rement à ce qui est observé chez les survivants japonais, le 
r isque a p ra t iquement disparu 30 années après l 'exposit ion. Si cet te t en ­
dance se conf i rmai t , cela signifierait qu'il existe pour les tumeurs solides 
une onde de r isque comme pour les leucémies, cel le-ci s'étalant s imple­
ment sur un t e m p s plus long pour les tumeurs solides. Dans cet te hypo­
thèse, l 'uti l isation aujourd'hui de l'un ou l'autre de ces modèles, qu'il soit 
addit i f ou mult ip l icat i f , aurait pour effet de surest imer le risque. Ce même 
p h é n o m è n e d 'ext inct ion du risque a été également observé, récemment , 
chez les survivants japonais les plus jeunes [12]. Seuls, sont décelables 
aujourd'hui les r isques portant sur les survivants japonais irradiés dans la 
t ranche d'âge de 10 à 35 ans dont les plus âgés ont aujourd'hui 80 ans et 
il semble d o n c prudent d'attendre les résultats des prochaines observa­
t ions p lu tô t que de prendre part i sur ce sujet controversé. Si, en effet, se 
conf i rmai t dans c e t t e tranche d'âge le phénomène d 'ext inct ion du risque 
observé chez les Japonais les plus jeunes ou chez les pat ients irradiés, 
l 'uti l isation de ces modèles deviendrai t caduque. 

L'IMPASSE ACTUELLE 

Conscients depuis longtemps des dif f icultés soulevées par les 
modèles mathémat iques d'estimation du risque radiologique, les experts 
les ont tou jours uti l isés avec les précaut ions et réserves nécessaires. Ils 

30 RADIOPROTECTION 



MODÈLES UTILISÉS POUR L'ESTIMATION DES RISQUES DE RADIOCANCER 

ont pensé, néanmoins, uti le pour les besoins part icul iers de la radiopro­
tec t ion de s'appuyer sur des modèles pour apprécier ce qu'il est convenu 
d'appeler le niveau supérieur du risque. Ainsi, ont- i ls posé c o m m e dogme 
l'absence de seuil et fait le choix du modè le qui prédit le risque le plus 
élevé. Cet te a t t i tude, certes prudente , about i t , cependant , à une impasse 
car les écarts de prédict ions ainsi formulés at te ignent des valeurs exces­
sives, incompat ib les avec l'intérêt prat ique recherché. 

Déjà, en 1980, la lecture du rapport du comi té BEIR III [3-4] faisait 
apparaître un facteur 80 entre les niveaux supérieurs et inférieurs du 
risque prédi ts respect ivement par l 'association des deux modèles les plus 
pénalisants (l inéaire + risque relatif) et par l 'association des deux 
modèles les moins pénalisants (quadrat ique + risque absolu). Cet écart 
de près de 100, prédit pour une irradiat ion de 0,1 Gy, atteindrait des 
valeurs encore bien plus grandes pour les irradiations plus faibles qui 
nous intéressent en rad ioprotect ion . 

Les acquis de la biologie nous in forment aujourd'hui que les modèles 
dits les moins pénalisants le sont encore t rop pour les doses faibles. 
Ainsi, about i t -on , dans cet te logique, à des prédict ions dont l ' imprécision 
est d ispropor t ionnée et qui deviennent inuti l isables pour les besoins pra­
t iques de la rad ioprotec t ion . La préd ic t ion d'un risque col lect i f qui se 
situerait entre 0 et quelques mil l iers de mor ts par radiocancer, chez les 
habitants d'une région donnée de l 'Europe soumise à une contaminat ion 
radioactive, est inutil isable pour un médec in même si l'on précise que ce 
risque serait plus proche de 0 que de quelques milliers ; elle n'a d'autre 
effet que de met t re en lumière l 'énorme imprécis ion des méthodes de 
prédict ion uti l isant les modèles. On c o m p r e n d qu'à la lecture de ces 
chiffres parus dans la grande presse, les revues spécial isées, voire les 
notes off iciel les, le public c o m m e les médecins soient quelque peu 
déconcer tés . 

CONCLUSION 

L'uti l isation des modèles pour l 'est imation des risques de radiocancer 
se heurte à des di f f icultés qui apparaissent aujourd'hui plus impor tantes 
qu'autrefois. 

On a longtemps pensé que ces di f f icul tés pourraient être surmontées 
avec le t emps , par exemple par l 'amélioration des précisions des 
enquêtes ép idémio log iques ou encore par l 'apport de connaissances f o n ­
damentales nouvelles, permet tan t ainsi ra f f inement des premiers 
modèles proposés. C'est, cependant , le contra i re qui a été observé. 

Certes, l 'énorme effort accompl i dans le domaine de l 'épidémiologie 
est exemplai re ; il a permis d'est imer de façon plus précise qu'autrefois le 
risque de cancer chez les sujets irradiés à des doses moyennes ou for tes 
et de conf i rmer l 'absence d'effet décelable pour des doses dont la valeur 
se situe en dessous d'un certain seuil . Malgré son obl igatoire imprécis ion, 
c o m m u n e à l 'estimation de tout r isque, on peut considérer aujourd'hui 
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que grâce à ces é tudes , le risque radiologique est bien mieux connu que 
celui lié à t o u t aut re agent t o x i q u e , ch imique ou physique. Ces acquis 
sont donc d'une importance majeure, mais on doi t remarquer aussi que 
ces nouvel les d o n n é e s ne permet ten t aucunement de valider l'un 
q u e l c o n q u e des m o d è l e s proposés, qu'i l s'agisse des modèles dits d'" ex­
t r a p o l a t i o n " ou des modèles de pro ject ion . 

Les connaissances acquises dans les domaines de la biologie fonda­
menta le et de la cancérogenèse sont plus importantes encore, mais loin 
de val ider ces modè les , elles les met ten t sér ieusement en cause : ces 
acquis sont incompat ib les avec les modèles mathémat iques d'" ext rapo­
la t ion" avec absence de seuil, si sophist iqués soient- i ls, actuel lement 
proposés. 

L o n g t e m p s considérés c o m m e le seul recours à l 'estimation sc ient i ­
f ique du r isque radiologique, l 'uti l isation des modèles nous enferme 
aujourd 'hui dans une impasse et sans d o u t e convient- i l , maintenant , de 
s'adresser à des méthodes plus simples, mais plus réalistes, pour les 
besoins de la rad ioprotec t ion . 

De m ê m e que les tox icologues n'ont jamais eu l 'ambition de proposer 
des est imat ions quanti tat ives sur les risques des produi ts ch imiques dél i ­
vrés à dose inf initésimale, d e m ê m e il devient maintenant nécessaire, 
pour le r isque radiologique, d'avoir la m ê m e modest ie et de renoncer à 
i'espoir aujourd 'hui d é ç u de s 'appuyer sur des formules mathémat iques 
pour d é m o n t r e r l 'existence ou non d'un risque lié à des niveaux de dose 
t rop faibles. 

Pour le médec in s'intéressant à la rad ioprotect ion c o m m e pour le 
tox ico logue , l ' important sur le plan prat ique est de disposer de niveaux 
de référence. Pour le risque radiologique, nous en avons deux. Le pre­
mier niveau de ré férence est le seuil d 'act ion décelable ; il se situe autour 
de 0,3 à 0,5 Sv pour une irradiation aiguë et totale, et à des niveaux plus 
élevés pour les autres variétés d' i rradiat ion (16 Sv par exemple pour les 
in tox icat ions par le radium). Le deux ième niveau de référence est celui 
de l ' i rradiation naturel le avec ses variat ions. 

Ces références sont des é léments t rès solides. Elles sont suff isantes 
pour déf inir les normes de rad ioprotec t ion . • 
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