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RESUMO

Agentes genotdxicos, quimicos, fisicos (p. ex. raios-x) ou biolégicos podem
induzir danos genéticos por exposicdo acidental, ocupacional ou ambiental.
Estes agentes podem interferir no correto desenvolvimento celular conferindo
grande risco ao desenvolvimento da carcinogénese. Apesar da atuacdo dos
sistema de reparo, muitos danos causados por estes agentes podem levar a
formacao de aberra¢des cromossomicas (AC). As aberra¢oes induzidas podem
ser: [i] estaveis (referem-se a pequenos danos, translocacbes reciprocas e
algumas aneuploidias, que ndo impedem a divisdo e proliferacao celular) e [ii]
nao-estaveis (referem-se a cromossomos dicéntricos e em anel, grandes delegdes
e fragmentos). Os altimos, normalmente, sdo letais a célula. Profissionais que
trabalham manuseando aparelhos que produzem radiacao X, como ampolas de
raios-x, tomografos e cintilografos pertencem ao grupo de trabalhadores que se
expdem a radiacdo ionizante diariamente. Colheu-se 10 ml de sangue periférico
de cada individuo por puncdo venosa utilizando agulhas e seringas
descartaveis previamente heparinizadas com Liquemine (Lab. Roche 5.000
UI/ml). Ap6s a coleta, transferiu-se o sangue para tubos de ensaio estéreis, que
foram mantidos em repouso por algumas horas a temperatura ambiente, para a
sedimentagdo das hemécias e separacdo do plasma.Foi realizada a anélise de
linfécitos do sangue periférico, através de técnicas de cultura temporaria de
linfécito, segundo Moorhead et al. de 20 trabalhadores (4 mulheres e 16
homens) que lidam com radiacdo ionizante diariamente, com pelo menos 2 anos
de experiéncia profissional, com intuito de investigar a presenca de aberracdes
cromossOmicas nestas células, fazendo uso desta ferramenta citogenética para
avaliar e elucidar as consequéncias da convivéncia profissional com indices
considerados baixos de radiagdo ionizante. A frequencia de AC avaliada no
grupo de trabalhadores foi maior que no grupo controle (P = 0,008 e P=0,001,
respectivamente). Estes resultados sugerem uma avaliacdo mais profunda no
impacto da saude destes trabalhadores, utilizando de ferramentas moleculares
mais especificas, bem como a conscientizacdo dos mesmos para um cotidiano
de protecao radiol6gica mais eficiente.

Palavras chave: Radiacdo lonizante, Aberracoes CromossOmicas, Mutagénese,
Biomonitoramento.
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1. INTRODUCAO

1.1 Consider acOes Gerais

Profissionais que trabalham manipulando aparelhos que produzem radiagéo X,
como ampolas de raiosx, tomégrafos e cintilégrafos, pertencem ao grupo de
trabalhadores que se expdem a radiagéo ionizante diariamente (BERRINTON et al.,
2001).

As radiagOes ionizantes sd0 conhecidas por induzir mutagdes e transformacdes
celulares, causando predominantemente quebras em dupla fita e fita ssimples de DNA g,
desse modo, podendo levar a instabilidade cromossdmica e carcinogénese (MAFFEI F.
et al., 2004).

Estudos citogenéticos realizados em individuos profissionalmente expostos a
radiacdo ionizante demonstram uma alta frequéncia de Aberragdes Cromossomicas
(AC), tais como cromossomos dicéntricos, anéis e acéntricos em linfocitos de sangue
periférico de pessoas que manuseiam maguinas que utilizem de raios-x reportado por
Jhae Sarma (1991) e Kasuba et al. (1998) (GADHIA, 2004).

Apesar da implementagcdo de regras de otimizagdo para protecdo destes
trabalhadores ser uma cultura importante em seu cotidiano (VERMEERSCH, 2005),
nos Ultimos anos, pesguisas comprovam que pacientes submetidos a exames simples e,
juntamente com trabahadores da area da radiologia, demonstraram altos niveis de
radiacao absorvida, proveniente de exames comuns de raios-X (BRENNAN, 2004).

A utilizaco de biomarcadores na prevencdo quimica e efeitos radio-induzidos,
providenciam um indicador de risco associado a exposicdo de radiagdo ionizante

(RODRIGUES et al., 2005), com a vantagem desta técnica de monitoramento ter acesso



direto ao trabalhador, diferente da dose medida fisicamente por aparelhos de

acompanhamento individual. (BALAM and ALBORES, 2010)

1.2 Radiacao l onizante

Qualquer discussao a respeito dos efeitos da radiac&o ionizante prescinde de uma
clara compreensdo sobre o que é a radiacdo ionizante e como esta € medida (dosimetria)
(D’IPPOLITO et al., 2005)

Um aomo encontra-se em equilibrio quando os seus componentes (elérons e
seus nucleons) se encontram em orbitais estacion&rios. Se particulas ou ondas
eletromagnéticas forem langadas contra ele, sob certas condicgdes fisicas, elas poderdo
colidir com alguns de seus elétrons ou com o seu nucleo (TAUHATA, 2002).

Devido a disposicdo geométrica, a0 nUmero, a carga e a0 movimento, a
probabilidade de colisdo com os elétrons € muitas vezes superior a probabilidade de
colisdo com o nucleo. No choque, a radiacdo transfere parcial ou totalmente a sua
energia que, se for superior a energia de ligagdo, provocard uma ionizagdo, ou sgja, a
guebra das ligagdes que atribuem ao aomo sua estabilidade (TAUHATA, 2002).

A radiacdo ionizante é definida como ondas eletromagnéticas de ata energia
(raios X ou raios gama) que, ao interagirem com a matéria, desencadeiam uma série de
ionizagBes, transferindo energia aos &omos e molécul as presentes no campo irradiado e
promovendo, assim, alteracdes fisico-quimicas, como a radidlise da &gua, intracelulares
(D’IPOLITO, et al.2005).

Dentre as radiagdes ionizantes, 0 raio-x é destacado por sua aplicacdo médica
generdlizada na  populagdo humana, com intuito de diagndstico e terapia
(MARTINOUET 4., 2011).

Hoje, a aplicacdo dos raios-X vai muito além do mencionado diagnostico

médico e odontolégico, passando pela esterilizacdo de instrumentos médicos,



sanitizacdo de esgotos, estudos arqueolégicos, em obras de arte, aplicacOes
agrondmicas, recursos hidricos, producdo de energia elétrica, indlstria, portos,
aeroportos e fronteiras, e na conservagdo de alimentos (CICT/FIOCRUZ, 2006).

Na atualidade, cerca de 30% das radiacdes ionizantes conhecidas sdo produzidas
artificidmente e, desta porcentagem, 86% ¢é utilizado como radiodiagnéstico
(CICT/FIOCRUZ, 2006).

Os raios-x foram descobertos em Novembro de 1895, pelo pesquisador aleméo
Wilhelm Conrad Roentgen que desenvolveu a primeira maquina produtora raios-x
(figura 1.) através de uma adaptacdo da ampola de Crookes. Esta descoberta foi 0 marco
inicial paraaradiologia (IPEN, 2002).

Quando descobertos, os raios-X foram rapidamente seguidos pelo uso
entusiasmado de radiac@o ionizante, especiamente para propostas médicas. Um ano
depois, outro marco na histéria das aplicagdes das radiagcdes ionizantes na vida humana
apareceu quando o fisico Henri Becquerel descobriu os “raios uranicos’ (AMARAL,

2005).

Figura 1: Wilhelm Conrad Roentgen e a primeira ampola de raios-x (IPEN, 2002)



A primeira estrutura radiografada por Roentgen foi da méo de sua esposa, com
um tempo de exposicdo de aproximadamente 15 minutos. Ele observou apds o
processamento fotografico a imagem da méo, revelando a sombra dos o0ssos e do anel

gue elausava (Figura2) (MARTINS, 2005).

Figura 2: Primeira imagem impressa de uma estrutura interna do corpo humano,

(MARTINS, 2005).

Além da estrutura humana, Roentgen teve a curiosidade de radiografar objetos

pessoais, como sua arma de caga (Figura 3.), demonstrando uma pequena fissura no

cano da mesma, dando inicio também aradiologiaindustrial (MARTINS, 2005).



Figura 3: Rifle de caga radiografado por Roentgen (MARTINS, 2005).

Alguns anos apés terem sido inventados, os aparelhos de raiosx ja eram
utilizados em hospitais e junto aos campos de batalha para auxiliar na retirada de
fragmentos de metal em ferimentos causados por balas e granadas (TAUHATA, L;
IRD/CNEN, 2002).

A primeiraradiografia dentaria da Historia foi obtida pelo Dr, Otto Walkoff, um
dentista de Braunschweig, Alemanha. Usando um filme fotogréfico com 25 minutos de
exposicao aos desconhecidos raios para obter imagens dos molares do préprio Walkoff
(figura 4). A imagem obtida marcou o nascimento da Imaginologia Odontoldgica

(MARTINS, W. D.; 2005).

Figura 4: Primeiraradiografia odontol6gica (MARTINS D. W., 2005)



O desconhecimento prematuro a respeito da radiagdo X e suas consegiéncias
resultaram em inesperados e numerosos danos a traba hadores, pacientes e cientistas e,
como resultado, o primeiro caso de cancer associado a radiacdo utilizada pelos raios-x
foi publicado em 1902, juntamente com a apresentacdo da primeira dose limite
considerada segura para utilizacdo desta fonte de radiacdo ionizante (WILLIAM, 1995).

E vélido salientar que pessoas registradas na sociedade radiol 6gica inglesa antes
de 1921, quando ainda havia apenas ensaios sobre recomendagdes de protecéo
radiol6gica publicados, tiveram um risco significativamente aumentado de morrer de
cancer (BERRINGTON, et al., 2001).

Apesar de todos o0s apontamentos, um comité para a normatizacdo de uma dose
considerada segura para a utilizagdo dos raios-x s veio a ocorrer em na década de 30 do
seculo passado (mais precisamente em 1932), com a criagdo do Comité Americano
Aconselhador de Protecdo em Raios-x e Radio (U.S. Advisory Committee on X-ray and

Radium Protection) (WILLIAM, 1995).

1.3 Doses de Radiacao-X

Com o objetivo de se medir a energia depositada por um feixe de fétons de dta

energia (raios X ou raios gama) em um tecido biolégico e os seus efeitos sobre este



tecido, foi criada a grandeza “ dose absorvida’. A dose absorvida de radiacéo € a energia
depositada por quilograma de tecido e € expressa em “rad” (“radiation absorbed dose”,
ou dose de radiagdo absorvida). Pelo sistema internacional de medidas utiliza-se a

unidade “gray” (Gy), que equivalea 100 rad (D’ IPPOLITO et al., 2005).

Ao se mencionar uma determinada quantidade de rad em um feixe de raios-X,
por exemplo, isto ndo significa que toda essa energia atingira o corpo alvo; trata-se
apenas da energia transportada pela radiacéo.

Os efeitos biol 6gicos ndo dependem apenas da dose de radiagdo absorvida (Gy),
mas também das caracteristicas da radiacdo ionizante e da sua capacidade de produzir
ions e dissipar energiaem suatrgjetériano meio ou tecido (SARTORI et al., 2008).

Estimativas de excessos de risco associadas com exposi¢ao a Radiagéo onizante
sd0 geralmente apresentadas em termos de risco relativo excessivo e risco absoluto
excessivo por Gy (SADETZKI and MANDELZWEIG, 2009).

Por esta razdo foi proposta, para 0 uso clinico de exames radioldgicos, a
grandeza “dose equivalente”, usando-se a unidade “rem” (“roentgen equivalent man”,
ou equivalente em roentgen no homem), que leva em consideracéo a qualidade da
radiacdo e como a energia se transfere ao tecido. Para as radiacfes eletromagnéticas X
ou gama, 1 remequivalealrad (D’'IPPOLITO et al., 2005).

No sistema internaciona de medidas, a unidade de dose equivalente foi
denominada “sievert” (Sv) e 1 Sv equivale a 100 rem, asssm como 1 Gy equivale a 100
rad, consegientemente a dose absorvida de 1 Gy proporcionara uma dose equivalente
de 1 Sv (D’'IPPOLITO et al., 2005).

Na dosimetria das radiagfes utilizam-se freqUentemente os submultiplos mili
(m) e micro (W) paraindicar valores que correspondem a 0,001 Gy (1 mGy) e 0,000001

Gy (1 uGy) (NCRP, 2001).



Doses maiores do que 100 mSv por ano estéo relacionadas com a presenca de
anéis dicéntricos e anéis cromossdmicos (PAZ-Y-MINO, 1995). No entanto, a relagio
da cinética das aberracbes cromossOmicas e suas implicagbes ndo estdo bem
estabel ecidas com as doses de exposicdo (BALAKRISHNAN, et al. 1999).

Existem algumas evidéncias de aumento de risco de cancer associado a
exposi¢des na ordem de 10 mGy, assim como o risco de mortalidade e morbidade de
todos os canceres sdlidos combinados em uma dose proporciona de radiacdo de 100
mGy (ICRP, 2004).

Hoje em dia existe um consenso, apoiado pela Comissdo Internacional de
Protecdo Radioldgica (International Comition of Radiologic Protecction, ICRP) a
respeito dos limites de dose recomendados a trabal hadores expostos profissionalmente a

radiacdo e ao publico em geral, mostrado no quadro 1:

Para Traba hador Para Publico
Dose Equivalente 100 mSv em 5 anos 1 mSv por ano
Maximo 50 mSv por
ano

DOSE EQUIVALENTE ANUAL

Cristalino dos Olhos 50 mSv 15 mSv
Pele — 100 cm? 500 mSv 50 mSv
M&os 500 mSv 50 mSv
Dose equivalente média no feto 5mSv apds o
diagnostico

Quadro 1: Limites de dose recomendada pela ICRP (VENNART, J. 1990)

Os niveis de exposicdo a radiac@o ionizante em hospitais diminui nas recentes
décadas e agora se encontram abaixo do nivel de 20 mSv por ano. Contudo, o uso das
radiages em alguns setores como Medicina Nuclear, e procedimentos intervencionistas,

podem expor pessoas a altas doses (ZAKERI e TOMOHISA, 2008)



1.4. Danos Celular es Relacionadas aos Raios-x

Em 1927, Hermman J. Muller demonstrou pela primeira vez que 0s raios-X
podem induzir mutagdes como fator externo. Muller demonstrou que o tratamento com
raios-x aumentou acentuadamente a frequiéncia de mutagoes ligadas ao cromossomo X
em D. melanogaster. (SNUSTAD & SIMONS, 2001).

Chama-se mutacdo a mudanca no material genético, bem como 0s mecanismos
pelo qual esta mudanga ocorre. A mutagdo pode ocorrer em qualquer estagio do
desenvolvimento e em qualquer célula (ALBERTS, 2004).

Os efeitos imediatos, quando existentes, das mutagoes e suas habilidades em
produzir uma mudanca fenotipica sdo determinados pelo tipo de célula em que ela
ocorre e pela época em que ocorre durante o ciclo de vida do organismo atingido
(YATAGAI, 2002).

As mutagbes espontaneas s&0 as que ocorrem sem uma causa conhecida. Elas
podem ser verdadeiramente espontaneas, resultantes de erros metabdlicos inerentes ao
organismo ou induzidas, sendo estas causadas por agente ambientais (SNUSTAD &
SIMONS, 2001).

As mutagdes induzidas sdo resultantes da exposicdo de organismos a agentes
fisicos e/ou quimicos que causam mudancas na estrutura da célula ou até mesmo do
DNA. Tais agentes sdo chamados mutégenos, e incluem as radiagdes ionizantes, a luz
ultra-violeta e uma ampla variedade de substancias quimicas (ALBERT, 2004).

Radiaghes ionizantes podem produzir quebras e rearranjos Cromossomicos
(HANDE et al., 2005), que podem ser classificados quanto a sua estrutura (delegoes,
duplicacfes, em anel ou inversdes) de acordo com a dose ou periodo em que a célulafor
irradiada (MONTORO, 2005).

As mutagbes induzidas por radiacdo ionizante podem ser classificadas de acordo

com o tempo de manifestacdo (efeito agudo ou tardio), o tipo de célula mutada (efeito



hereditario ou somético) e a quantidade de energia depositada (efeito estocastico e
deterministico) (REISSLAND, 1981).

Cada uma das mutages citadas acima pode induzir a diferentes consequéncias,

citadas no quadro 2.

EFEITO POSSIVEL i
CONSEQUENCIA

Agudo Eritema, sindrome
aguda

Tardio Cancer

Hereditério Mutacdes hereditérias

Somético Cancer, catarata

Estocastico Cancer

Deterministico Eritema, catarata

Quadro 2: Classificacdo dos efeitos das radiacGes ionizantes e suas possiveis
consequéncias (FREIRE-MAIA, 1972).

Os tipos de mutacBes dependem também do estégio em que o ciclo celular se
encontra. Irradiagbes em GO e G1 produzirdo trocas de ambas cromatides de um
cromossomo (NATARAJAN e KESAV AN, 2005).

Ha células mais sensiveis as radiacbes do que outras. Os espermatozoides
guando irradiados com a mesma dose fornecida a espermatogdonias e 00citos apresentam
maior capacidade de reparacdo do material genético danificado (WACHSMANN F.,
1987).

No caso de lesdo no nucleo da célula, a radiacdo ionizante pode induzir a uma
variedade de lesdes no DNA, incluindo danos entre bases, DNA-DNA, proteinas-DNA,
bem como ligacBes fita simples e dupla (RODRIGUES et al., 2005), que,
consequientemente, produzirdo aberracdes cromossomicas por consequéncia do mal

reparo da quebra de dupla fitado DNA (HANDE et al., 2005).



Dentre as lesfes citadas, a quebra de dupla fita € considerada critica entre as
lesOes del etérias causadas por efeitos das radiacdes podendo levar a carcinogénese.

Dados dos sobreviventes de Hiroshima e Nagasaki e outras populagdes expostas
mostram um longo periodo de laténcia, na faixa de 5 anos para leucemia e até 40 anos
para alguns tumores. O risco depende da idade, sendo maior para criangas com menos
de 10 anos e idosos. (THOMPSON & THOMPSON, 2002)

Estudos que avaliaram trabalhadores profissionalmente expostos a radiacéo
ionizante no seu cotidiano relacionam também mutactes mitocondriais (CRAIG, 2006),
relagcbes destes profissonais com melanomas (CHRISTOPHER e BATES, 2005),
aumento dos niveis de células T (CHIH-MING LIN, 2004), além de cenescéncia
prematura (TYLDESLEY et. al., 2000).

Areas com alto indice de radiacio ambiental também tém sido alvo de estudos,
mostrando o impacto da convivéncia de populagdes humanas em ambientes irradiados
naturalmente como o solo (J. POHL-RULING, P. et al., 1983, S. WANG-WUU et al.,
2003). Constatou-se também que células hamatopoi éticas expostas a radiagdo resultam
em mielossupressdo (SHULTE, 2006), assm como um aumento na producdo de
espécies de oxigénio reativo em uma variedade de células (SUN et al., 1998).

Linhagens de células de tumores solidos lesionadas por radiacdo ionizante
estabilizaram temporariamente a proteina TP53, causando um acumulo no nacleo
celular e ativando o fator de transcricdo (MIRZAY ANS et al., 2005).

Evidentemente, o sistema de reparo celular deve ser atuante em tais eventos. Das
milhares de alteracdes al eatorias geradas a cada dia no DNA de uma célula humana pelo
calor, acidentes metabolicos, radiacfes e varios tipos de exposicfes a substancias
ambientais, apenas alguma se acumulam como mutacdes na sequéncia de DNA
(ALBERTS, et al. 2004). Numerosos estudos demonstram a inducéo de resisténcia

celular & exposi¢do a baixas doses de radiagdo ionizante (GADHIA, 1998).



A maior parte do conhecimento na indugdo da cinética de reparo de quebra de
dupla fita provém de estudos in vivo de sistemas de cultura de célula. Contudo, 0s
danos, a sinalizag&o e resposta de reparo a quebra de dupla fita em micro ambiente de
tecidos sdo amplamente desconhecidos (YANRONG SU et al., 2006).

Apesar da resposta celular do sistema de reparo ser altamente precisa, ela tem
limites, havendo a necessidade de um monitoramento para danos celulares em
individuos expostos a radiacdo em seu cotidiano de trabalho (BRANDT, et al., 2003).

Fazendo um exame em uma pequena parte deste campo, o desenvolvimento de
técnicas de quantificacgo de danos e reparo ao DNA, indicam contribui¢cBes importantes
feitas por radiobiologistas (OLIVE, 2007).

Aberragdes instévels (dicéntricas, acéntricas e anéis) e estéveis (trand ocagdes)
s80 as duas maiores classes de aberragdes cromossomicas induzidas pela irradiacéo de
célulasem GO e G1 (HANDE et al., 2005).

Existem muitos exemplos de aberragfes cromossomicas detectadas em pacientes
sob tratamento que utilizem radiacgo ionizante havendo evidéncias que associam 0S
profissionais que convivem com este tipo de radiagdo diariamente a alteragOes
citogenéticas e aumento da taxa de cancer (RODRIGUES et al., 2005, MONTORO,
2005).

Evidéncias mais conclusivas da associagdo de aberragbes cromossomicas e
cancer provém de estudos de populagdes. Um aumento no risco de incidéncia de cancer
foi observado em individuos classificados como tendo uma ata fregiéncia de
aberracbes cromossdmicas em populagdes Nordicas (HAGMAR et al., 1998), em

populagdes na Itdlia (BONASSIE et al., 1995) e Taiwan (LIOU et al., 1995).

1.5. Trabalhador es/Pacientes expostos



Os efeitos das radiacBes ionizantes, incluindo os Raios-x, em humanos, é
conhecido ha tempos. Mudancas hematolégicas (leucopenia, linfocitopenia) tém sido
documentadas em estudos em animais. A radiossensibilidade de varios subgrupos de
linfocitos também tem sido mostrada em humanos (CHIH-MING LI, 2004).

No entanto, tais efeitos, geralmente, estdo relacionados a exposi¢oes agudas em
prazo curto de tempo, muitas das vezes provocados por acidentes em instalages que
utilizam este tipo de energia, ou até mesmo exposi¢cies urbanas descontroladas
(GARAJVRHOVAC et al., 2003). Existe atualmente um alto grau de interesse nos
efeitos danosos provocados por radiagdes quanto nos dias de hoje (GILIES, 1987).

Uma das maiores razdes para este interesse provém dos acidentes ocorridos em
instituigdes que utilizam de radiagdo ionizante de forma cotidiana.

Um acidente radioativo € uma exposi¢do ndo intencional a radiacéo ionizante ou
contaminante radioativo. Um acidente radioativo pode ocorrer em qualquer lugar e
resultar no envolvimento de doses individuais. Existem modelos atuamente que
discutem o registro prévio de pessoas envolvidas com radiacdo tanto para o publico em
gera de lugares expostos a radiacdo (como usinas nucleares) bem como os técnicos
responsaveis por este setor especifico (CHEN J. et al, 2010).

Desde 1961, até 1996, foram registrados 24 acidentes radioativos envolvendo
industrias, clinicas e hospitais que utilizem radiacdo ionizante (IPEN, 2001), com
destaque ao acidente ocorrido em Goiania no Brasil em 1987 e Chernobyl na Ucréania,
em 1986 e recentemente em Fukushima no Japéo.

Acidentes podem irradiar o corpo inteiro, parcialmente ou de forma localizada
no caso de exposicdo radioativa. A contaminagdo, pode ocorrer de forma externa
(superficie) ou interna (inalagdo, ingestdo, absor¢cdo da pele ou ferimentos)
(IPEN,2001). No caso de radiacéo externa, a severidade dos danos depende da dose

absorvida, dataxa de dose e do tipo de radiacéo (IPEN, 2001).



Estudos citogenéticos in vivo foram realizados em pessoas expostas
acidentalmente a radiacdo em Chernobyl (SCHEVCHEKNO, 1996), Goiénia — Brasil
(NATARAJAN et al., 1991) e Zagreb na Croacia, (MILKOVIC et al., 1992). Todos
demonstraram niveis elevados de aberragdes cromossomicas.

Em Goidnia, no Brasil, estudos realizados sobre os efeitos das radiagOes
ionizantes em individuos expostos a Césiol37, em 1987, dez anos apds o acidente,
utilizando métodos de Hibridizagdo Huorescente in sito (FISH) revelaram transl ocactes
reciprocas e ndo reciprocas, ndo demonstradas com marcadores simples como Giemsa
(CAMPAROTO et al., 2003).

A taxa de idade foi estudada em 306 trabalhadores da usina atbmica de
Chernobyl depois do acidente acontecido em 1986. Uma acelerada taxa de idade foi
encontrada em 81% dos homens e em 77% das mulheres se comparados com controles
(POLYKHOV, A. M. et al., 2000).

InvestigacOes realizadas pelo Centro de Pesquisa e Medicina para Radiagéo da
Ucrania em individuos que trabalharam na usina depois do acidente demonstraram que
metade da populacdo estudada sofria de mais de uma doenga, e que 92% delas
demonstraram um aumento de doengas sométicas pré-existentes ou em um subgrupo de
novas doengas ocorridas (NIAGU e LOGANQOV SKl1, 1997).

O desenvolvimento de técnicas citogenéticas, em resposta a convivéncia a
radiagdo ionizante em cromossomos humanos, tanto in vivo quanto in vitro, precisa ser
estudado de forma mais precisa (GADHIA, 2004), uma vez que os efeitos relacionados
a doses pequenas ndo pode ser visto imediatamente (PAZ-Y-MINO C., 1995).

Estudos in vitro em linfocitos humanos expostos a diferentes tipos de radiacéo
mostraram que a freqiiéncia de aberragdes induzidas é a mesma que as expostas in vitro
e in vivo (EVANS, 1983). Hande e Natargjan também demonstraram, através de

model os de ratos e linfacitos humanos, in vivo e in vitro, a persisténcia de aberragdes



cromossdmicas, como transocacfes, produzidas pela exposicao a radiacdo, depois de
um longo periodo de exposicdo (HANDE et al., 1996; HANDE e NATARAJAN,
1998).

Atualmente, vérios métodos sdo utilizados na deteccdo de efeitos bioldgicos
prematuros causados por agentes ambientais em grupos ocupacionais. AberracOes
cromossomicas instaveis em linfocitos de sangue periférico sdo os indicadores
biol6gicos mais usados na exposi¢céo a radiacdo ambiental (IEA, 1986; CARRANO e
NATARAJAN, 1988). E exposi¢des ao Césio Radioativo (CAMPARO et al., 2005).

A estimativa de dose absorvida no acidente ocorrido em Goiania, Brasil, 1987,
foi feita utilizando dosimetria biolégica (NATARAJAN et al., 1998). Existem muitos
métodos de dosimetria capazes de medir quebras em duplas fitas e fita inica no DNA
com uma boa sensibilidade (OLIVE, 2007).

Estas metodologias normalmente complementam dados obtidos por dosimetria
fisica. Como regra geral, a dosimetria fisica mostra uma exposi¢do em que a radiacéo
ndo penetre acima dos limites considerados seguros. Uma das vantagens da dosimetria
citogenética € de que dosimetros biol 6gicos podem ser acessados a qualquer momento,
enquanto que o dosimetro fisico ndo esta presente sempre aos individuos (RAMALHO
et al., 1998).

Por essa razéo, é apropriado, para estudos de populagdes que tenham recebido
tais exposiches, avaliarem os riscos potenciais produzidos diretamente através de um
monitoramento mais sensivel e preciso (BERRINGTON, 2001).

Aberracbes cromossomicas sdo frequentes em populagdes expostas a baixos
niveis de radiagdo ionizante durante um periodo prolongado, como trabalhadores de
hospitais que manuseiam tal energia (GARAJ-VRHOVAC et al., 2003), dentre as quais
a troca de crométides irmas, delecBes cromossodmicas e trocas discéntricas, podem ser

observadas através da cultura in vitro de linfécitos periféricos, técnica facilmente



adaptavel a laboratérios bem equipados. (GADHIA et al., 2004). A frequéncia de
trans ocagBes tem atraido grande atencéo neste campo (NATARAJAN et al, 1998).

No entanto, aberragfes dicéntricas sdo eliminadas dos linfécitos de sangue
periférico, existindo uma tendéncia de diminuicdo destas aberragcBes nos eventos pos

irradiagiio (MONTORO et al., 2005).

1.6 Monitoramento Biolégico

A otimizacdo da protecdo para trabalhadores expostos a radiacdo € um
importante passo para uma cultura de seguranca (VERMEERSCH, 2005).

O primeiro método empregado para correlacionar os parametros bioldgicos
humanos com doses absorvidas foi baseado na informacgéo de intensidade, frequiéncia e
duracdo de alguns sintomas observados ap0s a super exposicdo a radiacéo (IAEA e
WHO, 2000).

E do conhecimento de todos os trabal hadores que manuseiam radiaco ionizante
diariamente a necessidade de portar um dosimetro (figura 4), (aparelho medidor de
radiacéo absorvida individualmente). Em geral, a dose absorvida pode ser diretamente
determinada por dosimetros fisicos, ou indiretamente por modelos numéricos
(AMARAL et al., 2008)

Os niveis de deteccéo para os filmes utilizados por estes aparelhos individuais de
dosimetria variam de acordo com as préaticas dosimétricas e propriedade da radiacéo
detectada, variando de 0,1 a 0,4 mSv (DANIELS, et al., 2006).

Vale ressaltar que os trabal hadores que fizeram parte dessa pesquisa encontram-
se na faixa considerada segura de 0,4 mSv, de acordo com a dosimetria fornecida pelos

proprios.



Figura 5: Dosimetro individual usado por técnicos em radiologia para monitoramento.

(arquivo pessoal).

No Brasil, a Portaria 453 de Junho de 1998, estabelece a obrigacéo de uso deste
material de forma precisa e individual.

O biomonitoramento citogenético para trabalhadores da érea da radiologia
médica, usando células somadticas, tem sido proposto como ferramenta Util na
demonstracdo de possivels efeitos genotdxicos a exposicdes consideradas perigosas
(MAFFEI, 2004).

A andlise de aberragbes cromossdmicas em linfocitos periféricos usando
marcador Giemsa convencional tem-se mostrado como um ensaio satisfatério na
deteccd@o de efeitos genéticos de exposicdo a radiagcdo ionizante (MAFFEI F. et al.,
2004).

A freguéncia de aberragdes cromossdmicas em linfécitos de sangue periférico
humano, medida com técnicas convencionais de citogenética em células metafasicas,
tem sido usada ha décadas como ferramenta para monitoramento de agentes

carcinogénicos ocupacionais e ambientais (ROSSNER et al., 2005).



Quase todos os estudos realizados em trabal hadores profissionalmente expostos
aradiacdo ionizante tém demonstrado uma frequiéncia alta de aberragGes cromossdmicas
(CARDOSO et al., 2001). No entanto, por muitos anos, as trocas cromossomicas,
incluindo trandocagbes, considerava-se 0 envolvimento de exatamente dois
cromossomos. Recentemente, evidéncias indicam aberracbes complexas, envolvendo
duas ou mais quebras em trés ou mais cromossomos (TCUKER, 2008).

A andlise de dicéntricos é considerada como um importante componente de
investigacdo para radiol ogistas expostos (MONTORO et al., 2005). Células com grande
nimero de dicéntricos e fragmentos subsequientes sdo descritos em achados de estudos
de aberracbes cromossdmicas em individuos profissonalmente expostos a radiacéo
ionizante (ROZGAJ et al., 2002).

Contudo, analise dicéntrica pode ndo ser um parametro adequado no caso de
exposi¢des cronicas, pelo fato destas aberragcdes serem instaveis com o tempo e terem
um uso limitado para exposi ¢oes a doses passadas (CAMPAROTO et al., 2003).

Estudos de ensaio de cometa permitem a avaliagdo de danos ao DNA induzidos
por radiacdo, sendo sensivel, rgpido e seguro, sendo satisfatorio para células
provenientes de varios tecidos, mesmo ndo proliferativas, sendo um bom indicador para
monitoramento de células expostas a radiacdo ionizante (AMENDOLA et al., 2006).

O DNA mitocondrial também pode servir como um biomarcador Gtil pela
tendéncia da célula em acumular mutacfes mitocondriais, sendo este DNA susceptivel a
danos genotdxicos produzidos por radiages ionizantes (CRAIG et al., 2006).

Os estudos de micronlcleos tém apresentado contradicbes em relacdo ao
biomonitoramento de profissionais expostos aradiacéo. (VRAL et al., 2011)

Segundo Amaral e colaboradores em 2008, o escore de microntcleo pode ser
mais sensivel e rapido do que o estudo para aberragdes cromossdmicas. No entanto,

Amendola e colaboradores, 2006, o considera como um ensaio altamente variado e



dependente de fatores confusos como género, idade, dieta e exposicdo a componentes
toxicos. Foram realizados estudos para validacdo de andlise de transocacfes por
hibridizacéo de fluorescéncia in situ (FISH), como um método para estimativa de doses
observadas (CAMPARTO et al., 2003).

Considerando o importante aspecto de que esta técnica € capaz de mostrar 0
envolvimento de cromossomos especificos a serem analisados, uma vez que a literatura
descrita venha a evidenciar que certos cromossomos estdo mais envolvidos em trocas
cromossomicas que outros (SCARPATO et al., 2000).

O biomonitoramento através de estudo citogenéticos e moleculares pode servir
de referéncia ao conhecimento do impacto desta energia na vida e no bem estar de
trabal hadores profissionalmente expostos a baixas doses de radiagdo ionizante em seu
diaadia. Tendo como referéncia controles de pessoas de mesma idade, a estimativa da
freqiéncia destas aberragdes traria a luz formas de melhoras no condicionamento
profissional e na protecdo necessaria a este grupo de trabahadores (RIBEIRO et al.,
2008)

A legislacdo Brasileira vigente estabel ece uma quantidade de 24 horas semanais
de trabalho para técnicos em Radiologia, com um periodo de aposentadoria de 25 anos.
As férias destes profissionais ndo tém ainda uma correspondéncia especifica nesta
Legidacéo.

Trabalhadores da indUstria nuclear e da area da saide que utilizam material
radioativo, além de pessoas expostas acidentalmente a radiagdo tém a necessidade de
biomonitoramento para medir seu nivel de exposicdo. A andlise de aberracdes
cromossomicas é a média convencional para avaliar a exposi¢éo aradiacéo (ALBORES,
2010). Um estudo sugere que a0 ensaio de reacdo em cadeia de polimerase (PCR) pode
ser usado usado para identificar biomarcadores sensiveis a radiagdo, incluindo a

expressao de genes alvo a mutagbes de DNA (BLAKELY, et al., 2001)



Estudos mais precisos sobre a resposta humana a agentes genotoxicos requerem
métodos sensiveis capazes de avaliar a dose-resposta da exposicdo em ambientes

ocupacionais (ALBORES, 2010)



2 Objetivos
21  Objetivo Geral

Utilizar de estudos citogenéticos como uma ferramenta de monitoramento a
individuos expostos profissionalmente a baixos niveis radiacdo ionizante como uma
indicativa de salde e bem estar conscientizando estes trabal hadores da necessidade de

seguranga no seu cotidiano.

2.2 Objetivo Especifico

Investigar a provével fregtiéncia de aberracbes cromossdmicas em linfécitos de
sangue periférico em individuos expostos a radiaco ionizante em clinicas e hospitais de
Belém, Parg, Brasil.

Utilizar os dados gerados nestas andlises como possiveis biomarcadores de risco
de salde, assm como a construcdo de um possivel banco de dados para comparacfes

futuras para o caso de exposi¢oes agudas acidentais.



3 Materiaise Métodos

3.1 Individuos

Este estudo selecionou 20 individuos expostos profissionalmente a radiagdo
ionizante em clinicas e hospitais da cidade de Belém, Para Brasil, com uma idade
minima de 18 anos e um tempo de exposi¢do minimo de dois anos, ndo tabagistas, ndo
etilistas, sem histérico de doencas genéticas na familia, com uma carga horéaria semanal
de 24 horas de trabalho para cada um.

O grupo controle constou de individuos saudaveis, com idades semelhantes aos
individuos estudados, ndo tabagistas e ndo etilistas, sem historico de doengas genéticas
na familia, que ndo foram expostos a qualquer tipo de radiac&o ionizante em pelo menos

um ano até a coleta de material (sangue perfiérico) para andlise.

3.2 Amostras

As amostras de sangue periférico foram colhidas através de venopuncéo em
diferentes clinicas e hospitais onde os préprios técnicos exercem seu oficio.

Foram coletadas 20 amostras de trabalhadores técnicos em radiologia,
registrados na 142 regido no estado do Pard, Brasil, sendo 4 mulheres e 16 homens com
um periodo de trabalho de 8 a 10 horas diarias, e um periodo de profissdo de 2 a 20
anos.

Todos os técnicos selecionados foram avaliados através de entrevista para
conhecimento se tabagistas, etilistas, se tinham conhecimento de alguma sindrome
presente na familia, se alguma vez ja sentiram qualquer problema de salide que tenham
relacionado a convivéncia com a radiacao.

No estado do Para, estima-se que esta categoria de trabalhadores tenha uma

populagdo de aproximadamente 500 individuos e, até o presente momento, ndo existe na



literatura nenhuma descricdo de estudo das consequéncias bioldgicas da exposicao
destes profissionais as radiagtes com a qual trabal ham.

Para a concordancia pessoal dos participantes, segue anexo 0 modelo de
consentimento de cada profissional para a participagdo desta pesquisa, assim como 0

questionario para avaliacdo pessoal dos mesmos.

3.3 Obtencéo do Sangue

Foram coletados 10 ml de sangue periférico de cada individuo por puncdo venosa
utilizando agulhas e seringas descartaveis previamente heparinizadas com Liquemine
(Lab. Roche 5.000 Ul/ml). Apés a coleta, o sangue foi transferido para tubos de ensaio
estéreis, mantidos em repouso por uma hora a temperatura ambiente, para a
sedimentac&o das hemécias e separacdo do plasma.

Linfécitos de sangue periféricos humanos estdo predominantemente dentro fase de
GO (pré sintese de DNA). A maioria dos linfécitos circulantes sdo cdlas de T (derivadas
do timo), que pode ser estimulado para se desenvolver in vitro por um agente
mitogénico como fitohemaglutinina (PHA). Isto faz dos linfécitos células ideais para

procurar aberragdes induzidas.

3.4 Técnicasde Cultura Tempor éria de Linfocito

Foi adicionada 0,5 ml de plasma com linfécitos ressuspendidos, em frascos de
cultura contendo um volume de 4,5 ml de meio de cultura completo. Os frascos foram

mantidos na estufa & 37°C até o fim do tempo de cultivo, neste caso, 72 horas.

A cada frasco de cultura foram adicionados 200 pl do antimitogénico colchicina

(0,0016% Sigma), 120 minutos antes da fixac&o.



ApOGs o tempo de cultivo os frascos serdo agitados para homogeneizagdo. O
material foi transferido para tubos de centrifuga e centrifugado por 8 minutos a 1000
rotagdes por minuto (rpm).

O sobrenadante foi desprezado e as células ressuspendidas em 5 ml de solugdo
hipoténica (KC1 0,075M) & 37°C por 20 minutos. O material foi centrifugado por 8
minutos a 1000 rpm.

O sobrenadante foi despreazdo e 5 ml de fixador Carnoy recém preparado
(metanol e &cido acético na proporgdo de 3:1) foi adicionado. Trocas do fixador seréo
feitos mais duas vezes (lavagem do material para retirar os restos celulares),
centrifugando e deixando apenas o0 material suficiente para a confecgdo das |aminas.

Usando laminas bem limpas e mantidas em etanol 70% gelado, o material
fixado foi gotgjado, inclinando as laminas para espalhar melhor o material, passando-as
em seguida na chama, com o cuidado de ndo aquecer demais.

A coloragdo foi processada com o corante Giemsa diluido em uma solucéo
tamp&o (Na,HPO, 0,06 M e KH,PO,0,06 M - pH 6.8), na proporc¢éo de 1 ml do corante
para 30 ml do tampéao, por um periodo de 8 minutos.

As l&minas foram analisadas usando magnifcagdo de 100x usando microscopio

optico e foram contadas 200 celulas metafésicas por individuo.

3.5 Andlise Edatistica
O teste de qui-quadrado foi usado para comparar a freqiéncia de Aberractes
Cromossdmicas em individuos expostos e os controles. O teste ANOVA foi utilizado

para avaliar ainfluéncia do periodo de exposi¢céo nos individuos estudados.



Todos os testes estatisticos foram realizados utilizando Biostat 5.0.



4. RESULTADOS
A disposi¢cdo de individuos com respeito a idade, género e tempo de servico é
apresentada natabela X
A tabela 1 mostra os individuos sel ecionados para pesguisa

Idade Género Tempo de profisiao
27 anos Feminino 6 anos
42 anos Feminino 20 anos
32 anos Masculino 16 anos
27 anos Masculino 5 anos
36 anos Masculino 8 anos
38 anos Masculino 18 anos
30 anos Masculino 8 anos
30 anos Masculino 10 anos
33 anos Masculino 10 anos
38 anos Masculino 15 anos
37 anos Feminino 10 anos
32 anos Feminino 7 anos
32 anos Masculino 16 anos
27 anos Masculino 5 anos
36 anos Masculino 8 anos
38 anos Masculino 18 anos
30 anos Masculino 7 anos
30 anos Masculino 7 anos
24 anos Masculino 4 anos
28 anos Masculino 5 anos




A tabela2 mostra os valores de frequencia de celulas aberrantes em linfocitos

de sangue periférico de individuos expostos e control es.

Grupo Tamanho da Numero de cdlulas | Células Aberrantes
amostra contadas (%)

Individuos expostos | 20 200 8.64 + 2.45

Controles 20 200 354+ 1.36

Total 40 400

Tabela 2: valores de freqiiéncia de células aberrantes em grupo controle e de estudo.

Foram comparados também doze individuos dentro do grupo analisado, com o
critério de tempo de exposicéo para verificar se havia diferencas significativas entre o
tempo de servico exposto de 10 anos ou mais e individuos com menos de 10 anos de
€Xposi ¢ao.

Tabela 3: individuos comparando o periodo de trabalho entre mais de 10 anos com
controles com menos de 10 anos.

Tempo deexposicédo | N Aberracoes
cromossomicas (%)

< 10 anos 6 8.27+2.14

> 10 anos 6 8.69 + 2.54

Também foi realizada uma comparacdo quanto a freqliéncia de cromossomos
discéntricos presentes nos individuos estudados. Das células aberrantes, cerca de 80%
demonstraram este tipo de aberracéo, concordando com (autor), mostrando cerca de 3
vezes mais deste tipo de aberracéo que os control es.

No que se refere aidade, ndo fomos capazes de estabel ecer uma correlagdo com
qualquer um dos par@metros citogenéticos investigados, sendo consistente com outros

estudos que ndo acharam associacdo entre idade e aberracbes cromossOomicas em




trabalhaodres expostos a radiagdo ionizante em Hospitais (BIGATTI et al., 1988).

5. DISCUSSAO

No presente estudo, nés investigamos as frequéncias de vérios tipos de
aberracbes cromossdmicas em linfdcitos de sangue periférico de trabal hadores expostos
a baixas doses de radiacdo ionizante em hospitais e clinicas de Belém do Para, Brasil.

Como esperado, nossos resultados indicaram um aumento na freqiéncia de
células aberrantes, sendo significativamente maior nos individuos expostos se
comparados aos controles (P= 0,007; P= 0,001), concordando com varios trabahos
publicados.

Todos os individuos estudados, segundo reportado pelos préprios, utilizam
normalmente materiais de protecdo individual e todos os locais onde foi feita a coleta
apresentam um ambiente considerado seguro, segundo 0s paré@metros de protecdo
radiol 6gica empregados no Brasil.

A dosimetria fisica destes individuos € realizada a cada trinta (30) dias e em
nenhum caso superou o considerado seguro pela Comissdo Nacional de Energia Nuclear
no Brasil, (0,4 mSv por més).

Considerando o periodo de exposicéo destes trabal hadores (minimo de 2 anos), a
freguiéncia de aberragdes cromossomicas foi semelhante a de trabal hadores com mais de
10 anos de trabal ho e trabal hadores com apenas dois anos de exposi ¢&o.

Vae ponderar aqui que antes de serem efetivados, todos os trabalhadores
passaram por um periodo de treinamento de pelo menos 4 meses nas clinicas e hospitais
em que trabalham.

Linfécitos de sangue periférico sdo extremamente sensiveis a radiacdo ionizante.
Bender e colaboradores e Lloyd e colaboradores demonstraram que aberracOes
cromossomicas em linfécitos de sangue periférico sGo 0 sistema mais comumente
estudado (BENDER et al, 1988, Lloyd et al, 2000).

Dossou e colaboradores (DOSSOU et al., 2000) demonstraram que ndo existem
diferencas significativas entre aberracdes cromossdmicas produzidas por radiacdo
ionizante in vivo e in vitro em linfocitos de sangue periférico.

Cromossomos em anéis, cromossomos discéntricos e fragmentos cromossdmi cos

sdo consideras aberracGes cromossomicas instaveis por que sua persisténcia no corpo



diminui de acordo com o ciclo celular. Linfocitos que apresentem lesdes cromossdmicas
instaveis tém uma probabilidade de sobrevivéncia a cada mitose de cerca de 50%. Por
outro lado, trans ocacdes sdo preservadas por longos periodos de divisdo celular. Dessa
forma, trandocagbes sdo biomarcadores melhores para uma avaliagdo retrospectiva
guando existir um longo periodo de atraso entre o periodo de exposi¢éo e a retirada de
amostra sanguinea.

O mecanismo de producdo de quebra de crométides por radiacdo ionizante
observados em humanos continua a ser incompl etamente entendido.

Entretanto, Bryante e colaboradores (BRY ANT et al., 1998) propuseram que a
guebra de dupla fita de DNA por radiacdo ionizante poderia gerar um “sinal”
(possivelmente gerado por moléculas como proteinas Kinase e proteinas ATM) que
geraria uma reagdo na célula e a incitaria a realizar trocas recombinantes. Contudo,
aberragbes cromossdmicas em humanos podem aumentar por conta de uma serie de
agentes genotoxicos.

A dosimetria citogenética € uma ferramenta poderosa para avaliacdo individual
dos riscos relacionados a convivéncia da radiacdo ionizante, sendo complementar a
dosimetriafisica.

Os achados deste trabalho concordam com muitos outros descritos na literatura,
mostrando a necessidade de complementaridade de dosimetria fisica, auxiliando na
melhora de condigBes de trabalho e bem estar para trabal hadores no s da area médica,
mas em todos o0s setores que utilizem desta importante energia que faz parte do
cotidiano de toda popul acéo.

Os recentes acontecidos em Fukushima no Japao ilustram também a necessidade
da implementacdo de um banco de dados para possiveis avaliagBes de danos biol 6gicos
ndo SO para seres humanos mas para todo um ecossistema possivelmente contaminado
em é&reas que tenham risco de contaminagéo aguda constante, como as proximas a
usinas nucleares.

O emprego de biodosimetria pode representar mais do que uma metodologia
complementar a dosimetria fisica no monitoramento individual. A resposta em casos de
exposicao aguda deve ser rapida e confiavel, sendo a dose fisica estimada crucial para
estudo dos riscos aos individuos expostos.

Ensaios como micronicleo, cometa, PCR-multiplex e citometria de fluxo
motivam a investigacdo para novos biomarcadores que nos déem acesso rapido a

dosimetria biol 6gica.



Recentemente, o advento de técnicas fluorescentes, abriram novas possibilidades
na deteccdo de bioindicadores intracelulares. A radiacdo ionizante pode causar
diferentes danos ao DNA e estes danos induzem a expressdo de muitas proteinas para
reparo dos mesmos. A proteina p53 tem um papel importante neste processo. O estudo
da expressdo desta proteina especificamente pode trazer a luz um entendimento melhor
dos danos causados pela radiacéo ionizante e os mecanismos de reparo utilizados pela
célula

O projeto Micronucleo sugere uma correlacéo entre a genetoxicidade de alguns
agentes, particularmente radiacBo ionizante, e o aumento de frequéncia de
micronlcleos. No entanto este ensaio ainda € considerado controverso para muitos
especiadistas e necessita de maiores estudos para ser padronizado e utilizado como
biomarcador especifico para células irradiadas.

Atualmente, um grupo de trabalho reunindo vérios cientistas de 12 paises estuda
um método de padronizacdo para estabelecer 0 uso de ferramentas citogenéticas no
biomonitoramento de individuos expostos a radiacéo ionizante.

Outro grupo associado ao Instituto Nacional de Alergias e Doencas Infecciosas
(National Institutes for Allergies and Infectious Diseases, NIAID) juntamente com o
Ingtituto de Pesquisas Radiobiologicas dos EUA tenta estabelecer os ensaios de
cromossomos discéntricos como ferramenta de dosimetria biol 6gica.

Estas ferramentas moleculares atuais permitem a especialistas uma avaliagéo
mai's precisa dos danos biol 6gicos causados por exposi ¢des tanto agudas como crénicas,
melhorado o entendimento das consegiéncias para a exposi¢cao a salde individua ou
populacional em diferentes geragbes, como exemplos citados em Chernobyl e
Hiroshima.

Alem do mais, como estes indicadores biol 6gicos pertencem a um ramo novo do
campo da biodosimetria, € essencial investigar suas utilidades relacionando a taxa de
dose recebida, as condi¢cdes da area irradiada (se corpo inteiro ou parciamente) e os
parametros do ambiente, asssm como o estilo de vida do individuo.

Todos 0s argumentos e técnicas apresentados neste trabalho devem levar aos

profissionais e ao publico em geral uma melhor atencdo as praticas de radioprotecéo.
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TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Prezado (a) senhor (@),

A Universdade Federa do Pard esta realizando um estudo intitulado “Andalise
Citogenética de Trabalhadores Profissionalmente Expostos a Radiacéo |onizante
na Cidade de Belém, Par4, Brasil.” com o objetivo de avaliar o impacto em nivel
celular da convivéncia com energia ionizante, com base na literatura escrita sobre o
tema. Para isso, serd realizado o preenchimento de um questionario simples. O
procedimento de coleta de sangue atraves venopunséo serd realizado no proprio loca de
trabalho dos técnicos. As atividades realizadas ndo trardo qualquer prejuizo para a salde
dos participantes. A participacdo do técnico é voluntaria e nenhum tipo de penalidade na
instituicdo onde o técnico trabalha ocorrera caso este ndo concorde em participar da
pesquisa. Qualquer duavida ou informacdo poderd ser fornecida pelo pesquisador
responsavel, bidlogo, técnico em radiologia, Luiz Raimundo Campos da Silva e Cunha
Jr, através do telefone (91) 32468781 / 81356598.

Os dados coletados serédo mantidos em sgilo sendo manipulados apenas pelos
pesquisadores durante a realizacdo da pesquisa e mantidos sob guarda do pesquisador
responsavel. O resultado da pesguisa sera apresentado posteriormente em evento
cientifico e, caso seja de interesse do participante, os resultados Ihes seréo enviados t&o
logo a pesquisa seja concluida

Ciente dos objetivos e metodologia da pesquisa, através das informacoes
transmitidas, eu,
concordo em participar do presente estudo.

Belém, de de20 .

Assinatura do Técnico RG

Luiz Raimundo Campos da Silva e Cunha Jr.
Bidlogo, mestrando do curso de pos-graduacéo em Biologia Celular.
Pesquisador responsavel.
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