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RESUMO

A radiacdo ionizante, seja proveniente de fontes naturais (terrestres ou césmicas) ou
artificiais, € capaz de causar diversos danos bioldgicos, afetando principalmente a
estrutura do DNA, com a geracao de espécies reativas de oxigénio (ROS) e induzindo
processos inflamatorios. Esses efeitos podem comprometer 6rgdos vitais, como o
figado, pulmdes e sistema imunoldgico. A eletroforese de proteinas séricas é uma
técnica importante para avaliar as alteracdes no perfil proteico do sangue,
possibilitando a identificacéo de distlrbios causados pela exposicéo a radiacdo. Este
trabalho tem como objetivo definir o perfil eletroforético de proteinas séricas de
individuos expostos a radiacdo ionizante, através de uma revisdo bibliografica
narrativa. Para tanto, foi realizada uma analise dos principais estudos publicados
sobre o tema, com foco nas alteracdes nas fracdes proteicas e na influéncia de
varidveis como o tempo pos-exposicdo, a dose de radiacdo e a gravidade da lesédo. A
revisdo envolveu a busca por artigos nas bases de dados PubMed e Scielo, utilizando
descritores como "lonizing radiation AND Human serum proteins” e "Radiation AND
Electrophoretic profile". Apos a aplicacao dos critérios de selecéo, foram escolhidos
oito artigos relevantes que formaram a base para esta analise. Entre os principais
achados, observou-se que a exposicdo a radiacdo ionizante provoca alteracées nas
fracBes proteicas do soro, com destaque para a albumina, alfa-1 e alfa-2 globulinas, e
imunoglobulinas. A albumina, proteina sintetizada no figado, apresentou diminuicéo
nas primeiras horas ap0s a exposicao, indicando alteracdes hepaticas. As bandas
alfal e alfa2, associadas a processos inflamatérios, mostraram aumento de proteinas
de fase aguda, como a alfa-1-antitripsina e a haptoglobina. A alfa-2-macroglobulina e
a transferrina, presentes na banda beta, também sofreram alteragbes, variando
conforme a dose e o tempo de exposicdo. JA a banda gama, composta pelas
imunoglobulinas, manteve relativa estabilidade, com elevacdo de IgA e IgM em
contextos especificos de exposicdo ocupacional. Os resultados indicam que a
eletroforese de proteinas séricas pode ser uma ferramenta Util no monitoramento de
individuos expostos a radiacdo ionizante, permitindo a deteccdo de disturbios
hepaticos, inflamatoérios e imunologicos. Contudo, os estudos revelam uma grande
variabilidade nas respostas proteicas, o que sugere a necessidade de mais pesquisas
para padronizar a técnica e entender melhor as influéncias da dose, do tipo de
radiacdo e do tempo de exposi¢céo nas alteragdes do perfil eletroforético. Dessa forma,
as proteinas séricas analisadas pela eletroforese poderiam se consolidar como
biomarcadores valiosos na avaliagdo de lesbes causadas pela radiacdo ionizante,
com potencial para se tornar uma alternativa em relacdo as aberragdes
cromossOmicas, o padrdo ouro para identificar individuos que receberam danos
devido a radiagao.

Palavras-chave: Biomarcadores. Inflamacéo. Exposicao. Analise proteica. Oxidacao.
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ABSTRACT

lonizing radiation, whether from natural (terrestrial or cosmic) or artificial sources, can
cause various biological damages, primarily affecting DNA structure by generating
reactive oxygen species (ROS) and inducing inflammatory processes. These effects
can compromise vital organs such as the liver, lungs, and immune system. Serum
protein electrophoresis is an important technique for evaluating alterations in blood
protein profiles, enabling the identification of disturbances caused by radiation
exposure. This study aims to define the electrophoretic profile of serum proteins in
individuals exposed to ionizing radiation through a narrative bibliographic review. To
this end, an analysis of key studies on the subject was conducted, focusing on changes
in protein fractions and the influence of variables such as post-exposure time, radiation
dose, and the severity of the lesion. The review involved searching for articles in
PubMed and Scielo databases, using descriptors such as "lonizing radiation AND
Human serum proteins” and "Radiation AND Electrophoretic profile". After applying
selection criteria, eight relevant articles were chosen for analysis. Among the key
findings, it was observed that exposure to ionizing radiation causes alterations in serum
protein fractions, with particular emphasis on albumin, alpha-1 and alpha-2 globulins,
and immunoglobulins. Albumin, a liver-synthesized protein, showed decreased levels
in the first hours after exposure, indicating hepatic changes. Alpha-1 and alpha-2
bands, associated with inflammatory processes, exhibited increased levels of acute-
phase proteins such as alpha-1-antitrypsin and haptoglobin. Alpha-2-macroglobulin
and transferrin in the beta band also showed changes, varying according to the dose
and exposure time. Finally, the gamma band, composed of immunoglobulins,
maintained relative stability, with IgA and IgM elevations in specific occupational
exposure contexts. The results indicate that serum protein electrophoresis can be a
useful tool for monitoring individuals exposed to ionizing radiation, allowing the
detection of hepatic, inflammatory, and immunological disturbances. However, the
studies reveal significant variability in protein responses, suggesting the need for
further research to standardize the technique and better understand the influence of
dose, radiation type, and exposure time on the alterations in the electrophoretic profile.
Thus, serum proteins analyzed by electrophoresis could become valuable biomarkers
in the evaluation of injuries caused by ionizing radiation, with the potential to become
an alternative to chromosomal aberrations, the gold standard for identifying individuals
who have suffered damage due to radiation.

Key words: Biomarkers. Inflammation. Exposure. Protein analysis. Oxidation
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1 Introducéo

De acordo com a Comisséo Nacional de Energia Nuclear (CNEN) do Brasil, um
acidente nuclear é quando ha um desvio inesperado e significativo das condi¢cbes
normais de operacdo de uma instalacdo nuclear, que possa resultar em danos a
propriedade, ao meio ambiente ou em exposic¢des de trabalhadores e do publico acima
dos limites estabelecidos (Romano; Rogério, 2021).

Dentre os acidentes nucleares existentes é valido destacar o acidente de
Chernobyl, que ocorreu devido a problemas técnicos no reator da usina nuclear e fez
com que o nucleo do reator aquecesse e explodisse, isso acarretou na liberacdo de
uma nuvem radioativa na regiao e, como consequéncia, estima-se que entre 4 mil e
90 mil das pessoas expostas foram a 6bito (De Almeida; Catarina, 2023). Outro
acidente que ocorreu foi o da cidade de Fukushima, ocorrido no dia 11 de marco de
2011, um terremoto de magnitude 9 acometeu a costa leste do Japdo, uma das suas
principais consequéncias foi afetar a capacidade de resfriamento do nucleo da usina
nuclear de Fukushima Daiichi, 0 que causou danos ao nucleo do reator e acarretou
em um acidente nuclear que liberou radionuclideos apos as explosdes, afetando
principalmente os trabalhadores da usina (OMS; 2016).

Outra ocasido em gque ha seres humanos sendo expostos a radiacdo ionizante
sdo nas viagens espaciais, uma vez que, ha trés principais fontes: raios cosmicos
galacticos, provindos de fora do sistema solar geralmente gerados por explosfes de
supernovas, eventos solares, como ejecdes de massa coronal que sao muitas vezes
imprevisiveis e os cinturdes de Van Allen, que sao faixas de particulas carregadas
presas ao campo magnético da Terra (National Research Council; 2006).

Sendo assim, é valido ressaltar que a radiacéo ionizante pode causar danos
celulares em sistemas biologicos, podendo causar diretamente ou indiretamente
danos celulares. De forma direta ela carrega energia suficiente para remover elétrons
dos atomos, enquanto de forma indireta, através da radiolise da agua, sdo geradas
espécies reativas de oxigénio que sdo altamente nocivas as moléculas. Devido a
esses dois mecanismos é gerada uma instabilidade nas moléculas afetadas,
principalmente na molécula do DNA, que pode acarretar quebra de fita Unica, quebra
da dupla fita ou até mesmo danos nas bases nitrogenadas e no agucar presentes na
sua estrutura, o que induz a célula a iniciar vias de reparo ou sofrer morte celular
(Saini; Sarabi et al.,2025).
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Dado isso, é valido ressaltar que individuos expostos a radiacdo ionizante
podem ser afetados em qualquer parte de seu organismo, 0 que comumente
desencadeia reacdes inflamatorias, uma vez que, doses acima de 1 Gy causam
necrose celular e consequentemente ocorre a liberagdo de DAMPS, responsaveis pela
estimulacdo de células T e células dendriticas que irdo liberar citocinas pro-
inflamatorias (Yahyapour; Rasoul et al., 2018), além disso, a radia¢ao ionizante pode
causar lesbes em diversos orgdos, como o figado (Sun; Qing, 2018), principal
produtor da albumina, que pode ser analisada através da técnica de eletroforese do
soro do individuo, assim como também verificar a inflamacédo através das proteinas
de fase aguda (Silva; Roberta et al., 2008).

Em relagdo a eletroforese de proteinas séricas, ela é uma técnica bastante
utilizada para auxiliar no diagndstico e monitorar doengas, uma vez que, nela podemos
observar 5 bandas (albumina, alfa-1, alfa-2, beta e gama), que mudam sua quantidade
de acordo com o quadro do paciente, originadas pela separacdo das proteinas
presentes no soro humano, através de forcas eletroforéticas e eletroendosméticas.
Por exemplo, em individuos com cirrose hepética podemos observar uma diminuicdo
na fracdo albumina e uma ponta beta/gama, devido a producdo aumentada de
anticorpos policlonais, enquanto em processos inflamatorios e imunes as bandas alfa-
1 e alfa-2 tendem a aumentar devido a presenca nelas de proteinas de fase aguda
positiva (Silva et al., 2008).

Dado isso, estudar a correlacdo entre pacientes expostos a radiacao ionizante
e a eletroforese de proteinas séricas para deteccdo dos possiveis danos causados
nessas pessoas é de grande importancia, pois, possibilitaria entender como esta a

condigéo sistémica do individuo, através de uma técnica simples, barata e pratica.



15

2 REVISAO BIBLIOGRAFICA
2.1 INTRODUCAO A RADIACAO IONIZANTE
2.1.1 Tipos de radiagao ionizante

Para compreender melhor como a radiag&o ionizante causa danos ao sistema
biologica, € importante entender sua definicAo, que sdo moléculas ou raios
eletromagnéticos que tem a capacidade de transportar energia suficiente para
remover elétrons de atomos que compde moléculas, criando ions. Os principais tipos

incluem (Figura 1):

e Particulas Alfa (a): Constituidas por dois prétons e dois néutrons, possuem alta
massa e carga dupla positiva, porém baixo poder de penetracéo, sendo detidas
por uma folha de papel ou pela camada cornea da pele (IRD/CNEN, 2013).

e Particulas Beta (B): Sao elétrons (B°) ou pésitrons (B*) de massa e carga
menores que as particulas alfa, com maior poder de alcance no tecido, mas
ainda limitados a alguns milimetros de profundidade (Hall; Giaccia, 2012).

e Raios Gama (y) e Raios-X: Ondas eletromagnéticas de alta frequéncia sem
massa, com grande poder de penetragéo, requerendo barreiras densas como
chumbo ou concreto para atenuacgéo eficaz (IRD/CNEN, 2013).

e NEutrons: Sem carga elétrica, sao altamente penetrantes e interagem de forma
indireta com o material bioldégico, causando ionizacbes secundarias
(IRD/CNEN, 2013).

Figura 1: Tipos de radiacao ionizante.

oL @ alfa
B

beta
P @:- -
gama
- néutron
2

Papel/Pele aAjyminio Chumbo Concreto

Fonte: Mundo Educacdo. Esquema ilustrativo do poder de penetracédo dos

tipos de radiacdo ionizante.
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2.1.2 Fontes naturais e artificiais de radiacao

Dentre as principais fontes naturais de radiacdo ionizante estdo o0s
componentes césmicos (Figuras 2 e 3), terrestres e internos (como o potassio-40
presente no organismo). Contribuem também o radénio e seus descendentes nos
ambientes internos. Ja as fontes artificiais envolvem atividades médicas (radiografias,
tomografias, radioterapia), industria nuclear, testes de armamentos e acidentes
radiologicos (IRD/CNEN, 2013).

Figura 2: Raios C6smicos Galécticos e Particulas Energéticas Solares.

g -
sParticulas Energéticas Solares
(Eventos de Particulas Solares

ou Eje¢oes de Massa Coronal)

Fonte: Adaptado de CONNOR, 2020.

Figura 3: CinturBes de Van Allen.

Cinturées de Van Allen

Eixo magnético

Fonte: ANDRE, 2011.
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2.1.3 Unidades de medida da radiacao

Devido a essa heterogeneidade de fontes e a sua capacidade de causar
danosa nivel molecular por serem particulas ou ondas eletromagnéticas energizadas,
foram estabelecidas unidades de medidas para monitorar e proteger os seres

humanos e o meio ambiente, as 3 unidades de medidas existentes sao:

e gray (Gy): Unidade de dose absorvida, correspondente a 1 joule de energia
depositada por quilograma de tecido (ICRP, 2007).

e sievert (Sv): Unidade de dose equivalente, ajustada por fatores de ponderacéo
para diferentes tipos de radiacdo e sensibilidade dos 6rgéos, refletindo risco
biologico (Hall; Giaccia, 2012).

e becquerel (Bqg): Medida de atividade radioativa, correspondendo a uma
desintegracdo por segundo, utilizada para quantficar emissdo de
radionuclideos (IRD/CNEN, 2013).

2.1.4 Mecanismos de interacdo da radiacdo com a matéria biolégica

Sendo assim, é importante salientar como a radiacdo pode causar ionizacdo
direta em moléculas de DNA ou indireta através da producédo de radicais livres (como
-OH) na agua intracelular, levando a quebras de fita simples ou dupla e alteracbes
base-cadeia (Figura 4). O tipo e a energia da radiacdo determinam o padrdo de
deposicao de energia (LET — Linear Energy Transfer), influenciando a severidade dos

danos celulares (Mckelvey et al., 2018).

Figura 4: Mecanismos de dano celular pela radiagao.
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2.2 EFEITOS BIOLOGICOS DA RADIAGAO |ONIZANTE
2.2.1 Danos ao DNA e reparo celular

Como foi visto anteriormente, as interagdes diretas podem resultar em quebras
de fita dupla, por vezes irreparaveis, enquanto danos indiretos promovem oxidacao
de bases e rompimentos de fita simples. Para evitar isso, as células apresentam
sistemas de reparo (NER, BER e recombinacdo homologa) para restaurar a
integridade, mas erros ocasionais geram mutacdes e instabilidade gendmica (Hall;
Giaccia, 2012).

2.2.2 Efeitos agudos e crbnicos da exposicao

Através desses erros ocasionais podem ser gerados efeitos agudos, que se
manifestam em minutos a dias, incluindo sindrome aguda da radiacdo (nauseas,
vomitos, diarreia e leucopenia), e efeitos tardios podem emergir anos depois, como
fibrose, catarata, infertilidade e predisposicao a neoplasias, dependendo da dose e do
orgao-alvo (IRD/CNEN, 2013).

2.2.3 Resposta inflamatoria e estresse oxidativo

Outro mecanismo que ocasiona problemas no organismo pos a exposicao, é a
liberacdo de sinais de estresse, que ativam NF-kB, aumentando citocinas proé-
inflamatorias (TNF-a, IL-1B, IL-6) e gerando espécies reativas de oxigénio (ROS).
Caso se estabeleca uma inflamacgéo crénica, vai contribuir para danos vasculares e

teciduais persistentes (Mckelvey et al., 2018).
2.2.4 Alteracdes hematologicas e imunologicas em expostos

Outras alteragbes esperadas sdo no tecido hematopoiético e no sistema
imunoloégico, uma vez que, células de rapida divisdo, como progenitores
hematopoiéticos, sdo sensiveis a radiacdo. Observa-se neutropenia, linfopenia,
anemia e trombocitopenia, além de disfuncdo de células imunes adaptativas e inata,

impactando a resposta a infec¢des (IRD/CNEN, 2013).
2.2.5 Aberracdes cromossdmicas instaveis

Apesar de todas essas alteracdes, o padrao ouro para identificar alguém que
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sofreu danos relacionados a radiacdo ionizante e estimar a dose recebida sé&o
alteracdes estruturais nos cromossomos induzidas por agentes, principalmente pela
radiacao ionizante, que diferente das aberracdes estaveis, levam a morte celular. As
trés principais aberragfes instaveis sdo os cromossomos dicéntricos, fragmentos
acéntricos e cromossomos em anel, em exposi¢cdes agudas esses achados sdo o
padrdo ouro, além de permitirem estimar a dose absorvida (NAKATA et al., 2022). As
principais técnicas citogenéticas para identificar essas aberragdes sdo: Analise de
cromossomos em metafase, FISH, mFISH e o Teste de Micronucleo.

2.3 PROTEINAS SERICAS
2.3.1 Origem e funcBes das proteinas séricas

Entretanto, as proteinas séricas sdo um forte candidato para se tornarem uma
alternativa para as aberragcées cromossémicas instaveis, produzidas majoritariamente
pelo figado, as proteinas séricas mantém a homeostase osmatica (albumina),
transportam hormonios e farmacos e participam da resposta imune (imunoglobulinas)
(Motta et al., 2009).

2.3.2 Principais frag0es proteicas

Devido as diferentes propriedades dessas proteinas presentes no soro, como
por exemplo, o tamanho da molécula, durante a corrida da eletroforese elas se

separam em fracdes. As principais fragdes sao (Figura 5):

e Albumina: 55-60% do total proteico, regula pressao oncética e transporte de
acidos graxos livres.

e a1-Globulinas: Contém alfa-1 glicoproteina acida, alfa-fetoproteina e entre
outras.

e a2-Globulinas: Incluem haptoglobina e macroglobulina.

e [-Globulinas: Transportadoras de ferro (transferrina) e complemento.

e Vy-Globulinas: Principalmente imunoglobulinas (IgG, IgA, IgM) (Silva et al.,
2008).
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Figura 5: Bandas da eletroforese de proteinas séricas.

ALBUMIN ALPHA-1 ALPHA-2 BETA GAMMA

Fonte: LEMOS, 2023.

2.3.3 Fatores que alteram o perfil proteico

Dentro dessas 5 frages, algumas alteragbes sdo comuns, como a inflamacao
aguda que provoca aumento de proteinas de fase aguda (a1 e a2), enquanto doengas
hepaticas crénicas causam hipoalbuminemia (Silva et al., 2008) Exposicao a radicais
livres por radiacdo também altera a sintese hepética e aumenta o turnover proteico
(Zhu et al., 2021).

2.3.4 Biomarcadores séricos de dano tecidual ou inflamacgéo

Enquanto, h& proteinas mais especificas como PCR e SAA que se elevam na
fase aguda inflamatéria (Zhang et al., 2019). E em irradiados, estudos sugerem
aumento de haptoglobina e alfa-1-antitripsina (Widlak et al., 2015).

2.4 ELETROFORESE DE PROTEINAS SERICAS
2.4.1 Fundamentos da técnica de eletroforese

Para identificar cada fracao é utilizado a técnica de eletroforese, que se baseia
no deslocamento diferencial de proteinas em um campo elétrico conforme sua
mobilidade eletroforética, determinada pela carga liquida e forma molecular, além do

raio da molécula e da viscosidade do meio.
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2.4.2 Tipos de eletroforese

Com o passar dos anos, avancos na pesquisa e na tecnologia, foram sendo

desenvolvidos diferentes tipos de eletroforese. Os principais tipos sao:
e Gel de agarose: Adequado para triagem geral de fragbes (Figura 6).

Figura 6: Gel de agarose.

Fonte: FORLABEXPRESS, 2023.

e SDS-PAGE: Separa proteinas pela massa molecular apés a desnaturacao
com SDS (Figura 7).
Figura 7: SDS-PAGE.

Pocos de Amostra
Cétodo Amostra /

Ta mpéo

J

Estruturade —|
plastico

|
[ ll

HHE L H
/

]

Il

I
]

/

Anodo

| ———

Tampao

Fonte: Adaptado de VIRTUAL LABS, 2023.

e Eletroforese capilar: Alta resolucéo e automacao, ideal para analises
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guantitativas rapidas (Lewis et al., 2017) (Figura 8).

Figura 8: Eletroforese capilar.
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Fonte: SIQUEIRA, 2019.
2.4.3 Interpretacéo dos padrdes eletroforéticos

Através desses diferentes tipos sdo gerados picos de densitometria que
permitem quantificacdo percentual de cada fracdo; bandas atipicas podem indicar
paraproteinas (mieloma mudltiplo) ou glicoproteinas modificadas (doencas
inflamatdrias) (Laboratorio Vanderlei Dutra, 2016).

2.4.4 Aplicacdes clinicas e laboratoriais

Por isso, é bastante utilizada em diagndsticos de gamopatias monoclonais, ao
ver uma banda discreta no gel de agarose ou um pico no grafico de densitometria na
regido beta, gama ou alfa-2, hipoalbuminemia, comum em doencas hepaticas e em
estados inflamatérios, com aumento nas regides alfa-1 e alfa-2 (Tuazon; Devaraj,
2023) (Figura 9).

Em funcédo disso, seria interessante estudar as principais alteracbes na
eletroforese de proteinas séricas de individuos expostos a radiacdo ionizante, tanto
para ajudar a identificar se o individuo foi exposto, quanto para entender os danos que

a radiacao ocasionou nele.



Figura 9: Gamopatia Monoclonal.
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Fonte: INML, 2024.
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3 OBJETIVOS

3.1 OBJETIVO GERAL

Buscar identificar alteracdes no perfil eletroforético de proteinas séricas de
pacientes expostos a radiacdo ionizante através de uma revisdo bibliografica

narrativa.

3.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Demonstrar o padrao eletroforético de proteinas séricas.

e Listar as alteracbes mais comuns da eletroforese dos pacientes expostos a
radiacao ionizante.

e Tentar correlacionar como o tempo pés exposicao, dose e a gravidade da lesdo
podem influenciar no perfil eletroforético das proteinas séricas.

e Apresentar a relacdo entre o perfil eletroforético e os possiveis 6rgaos

expostos.
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4 METODOLOGIA

O presente estudo constitui-se em uma revisdo narrativa sobre os padrdes de
eletroforese de proteinas sérica de individuos expostos a radiacao ionizante e suas
variaveis. Inicialmente, para a construcao deste trabalho foram realizadas buscas em
bases de dados cientificas, incluindo PubMed e Scielo. Foram utilizados os seguintes
descritores em inglés: “lonizing radiation AND Human serum proteins”, “lonizing
radiation AND Serum protein electrophoresis”, “Radiological emergencies AND
Human serum proteins” e “Radiation AND Electrophoretic profile” e os respectivos
termos em portugués.

Dessa forma, os critérios utilizados para a selecdo foram artigos cientificos
relevantes para o estudo disponiveis nas linguas inglesa e portuguesa. Portanto,
inicialmente foram selecionados 16 artigos, apdés uma andlise para excluir artigos
duplicados e que n&o se encaixavam nos critérios do estudo restaram 8 como ilustrado

na figura 10.

Figura 10: Fluxograma de selecao dos artigos utilizados no estudo.

Buscas em bases de dados cientificas, incluindo PubMed e Scielo.
Utilizaram-se os seguintes descritores em inglés: “lonizing radiation
AND Humanserum proteins”, “lonizing radiation AND Serum protein
electrophoresis”, “Radiological emergencies AND Human serum
proteins” e “Radiation AND Electrophoretic profile” e os respectivos
termos em portugués.
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5 RESULTADOS E DISCUSSAO

5.1 OBTENGCAO DOS DADOS
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A obtencédo de evidéncias ao longo da leitura dos artigos, assim como as

principais informacfes em relacdo a dose recebida, individuos analisados, tempo pos-

exposicao e 6rgdo, sistema ou patologia relacionada estdo resumidos no Quadro 1.

Quadro 1: Resumos dos resultados e principais informacdes.

Autor Individuos Dose(s) Tempo(s) Orgéaol/sistemal/patologia Principal(is)
(ano) analisados Absorvida(s) Pés-exposicédo associado Resultado(s)
Helmig et al. Ex-mineradores N&o estimado ~40anos Cancer de pulmao Elevacéo da haptoglobina
(2019) de uranio
Lima et al. Ratos Wistar 5 Gy 72 horas Cérebro e figado Diminuig&o na albumina
(2017)
Lietal. Ratos 2 Gy 3 meses Figado Elevacédo de C3
(2016) Swiss-Whbster
Lima et al. Ratos Wistar 5 Gy 12,24,48,72¢ Coragao Diminuigdo da albumina apés 12h,
(2016) 96 horas e com elevacdo gradual entre 24 e
35dias 96h.
Diminuigao de alfa-1 entre 12h e 24,
com elevagédo gradual entre 48 e
96h.
Elevacao de alfa-2 apés 72h.
Elevacao de beta ap6s 35 dias.
Auséncia de variacao significativa
em gama.
Widlak et al. Pacientes com 1,8 Gy diario 1 més Cancer de células Elevacao de alfa-1-antitripsina
(2015) cancer de células escamosas de cabega e
escamosas de pescogo Elevacéo de haptoglobina
cabeca e pescogo
Diminuig&o da transferrina
Deperas-Kaminska et. al. Pacientes com 2,10, 20 e 50 No mesmo dia Cancer de mama Aumento da alfa-2-macroglobulina.
(2014) cancer de mama Gy
Rybkina et al. Trabalhadores 0,5a3Gy ~42 anos Sistema Imunolégico Leve diminui¢é@o de 1gG e
(2014) expostos aumento de IgA e IgM
ocupacionalmente
Nylund et al. Pacientes de 0,5a2,7Gy 14 anos N&o especificado Diminuig&o da haptoglobina
(2014) acidente
radioldgico

Fonte: Elaboracao prépria.
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5.2 ALBUMINA

A proteina sérica mais abundante do sangue, a albumina, é sintetizada
exclusivamente no figado e tem como funcées manter a pressdo oncotica e transportar
diversas substancias, como farmacos e horménios. Por isso, alteracbes nos seus
niveis podem gerar edemas, problemas renais, insuficiéncia cardiaca e desnutricdo
devido a falta da presséo oncotica, além de hipotireoidismo e disfungéo sexual pela
diminuig&o no transporte dos hormonios.

Estudos tém demonstrado que a exposicao a radiacdo modula a expresséo da
albumina. Em um estudo em modelo animal conduzido por LIMA et al. (2017),
observou-se diminuicdo na banda da albumina 72 horas ap0s a irradiacdo de corpo
inteiro com 5 Gy, principalmente nos soros provenientes das veias jugular e hepatica,
0 que evidencia que essa alteracdo se deve, principalmente, a irradiacado do cérebro
e do figado. Em consonancia com esse resultado, LIMA et al. (2016), ao aplicar
também uma dose de corpo inteiro de 5 Gy em ratos, verificaram-que, que 12 horas
apos a exposicao, houve diminui¢ao significativa da albumina, com aumento gradual
entre 24 e 96 horas apoés a irradiacdo (Figuras 11 e 16).

Esses resultados podem indicar um importante fator para o agravamento dos
efeitos colaterais da exposicdo a radiacdo ionizante, devido as suas funcdes de
transporte e manutencédo da osmolalidade desempenhadas pela albumina. Dado isso,
caso se veja alteracdes nos niveis de albumina em individuos expostos a radiacdo
ionizante, espera-se alteracdes, desde desnutricdo, até disfuncdes hormonais devido

ao papel essencial desempenhado pela albumina.

Figura 11: Perfil eletroforético da albumina da regiéo cardiaca de ratos irradiados.

IR12h IR24h IR48h IR72h IR96 h IR35d [ Cc30d

Fonte: LIMA et al., 2016.
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5.3 ALPHA-1

As proteinas presentes nessa banda estdo associadas a processos
inflamatérios, infeccbes e respostas imunes, sendo a mais abundante a alfa-1-
antitripsina, uma proteina de fase aguda positiva, cuja funcéo € proteger os pulmdes
e o figado da acéo de enzimas como a elastase neutrofilica.

No estudo realizado em modelo animal por LIMA et al. (2016), observou-se uma
diminuicdo na expressdo das proteinas dessa banda nas 12 e 24 horas apos a
exposicdo. Entretanto, houve aumento progressivo nas 48, 72 e 96 horas (Figuras 12
e 16). Em concordancia com esses resultados, o estudo conduzido por WIDLAK et al.
(2015) identificou um aumento na producado da alfa-1-antitripsina, a mais abundante
dessa banda, ao analisar pacientes com cancer de células escamosas de cabeca e
pescoco tratados com radioterapia, apés 1 més recebendo uma dose diaria de 1,8 Gy.

Por fim, esse achado corrobora a ideia de que, nos primeiros dias apds a
exposicdo a radiacdo, o individuo apresenta um quadro inflamatério, uma vez que,
tanto a banda, como sua principal proteina aumentam comumente nesse caso. Tal
fato, ndo causa diretamente prejuizo ao individuo, mas na verdade € um indicio do
seu estado devido a exposicao. Entretanto, o tempo seria um tempo limitante, devido

a tendéncia das proteinas séricas decairem apés 96 horas.

Figura 12: Perfil eletroforético da banda alfa-1 do soro da regido cardiaca de

ratos irradiados.

IR12h IR24h IR48h IR72h IR96h IR35d  C C30d
Fonte: LIMA et al., 2016.
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5.4 ALPHA-2

Essa banda também estd associada a processos inflamatérios e infecciosos,
sendo suas duas proteinas mais abundantes a alfa-2-macroglobulina, cuja funcéo é
inibir enzimas proteoliticas, e a haptoglobina, que se liga a hemoglobina para evitar
danos teciduais e processos oxidativos.

No estudo conduzido por LIMA et al. (2016), observou-se um aumento
consideravel dessa banda apenas 72 horas apés a irradiacdo (Figuras 13 e 16). Por
sua vez, no estudo realizado por WIDLAK et al. (2015), a haptoglobina apresentou
regulacdo positiva nos pacientes analisados. De forma semelhante, no estudo
conduzido por HELMIG et al. (2019), foi observado, em ex-mineradores de uranio, que
0 aumento da haptoglobina pode estar associado ao desenvolvimento de cancer de
pulmdo induzido pela exposicdo a radiacdo. Entretanto, no estudo realizado por
NYLUND et al. (2014), verificou-se que, no soro de trés pacientes que sofreram um
acidente radiologico em 1994, em Kiisa, Estbnia, os niveis de haptoglobina estavam
reduzidos, 14 anos apés o acidente. Esse achado pode indicar que a expressao dessa
proteina varia de acordo com o nivel de estresse oxidativo gerado pela radiacao, que
tende a ser maior nos pacientes que sofreram o acidente, e o tempo decorrido apés a
exposicao, ocasionando diferentes perfis na banda alfa-2.

Em relacéo a alfa-2-macroglobulina, o estudo feito por LI et al. (2016), com o
intuito de analisar a toxicidade hepética apGs a exposi¢cdo cosmica, observou que em
camundongos expostos a uma dose de corpo inteiro de 2 Gy por ions de ferro, os
niveis dessa proteina no soro estavam elevados apos trés meses. Por outro lado, no
estudo realizado por DEPERAS-KAMINSKA et al. (2014), apenas ap0s as pacientes
com cancer de mama receberem doses a partir de 20 Gy foi observada uma
diminuicao significativa da alfa-2-macroglobulina.

Portanto, tanto a presenca de inflamacdo, como também danos hepéaticos
causados por radiacado cosmica, podem estar relacionados ao aumento dessa banda,
enquanto sua reducdo pode refletir o nivel de estresse oxidativo induzido pela
exposicdo a radiacdo ionizante. Entretanto, poucas afirmagbes podem ser feitas,
devido a necessidade de estudos mais padronizados para se observar melhor o
comportamento dessa banda para inferir a sua utilidade na identificacdo e no

prognostico de individuos irradiados.
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Figura 13: Perfil eletroforético da banda alfa-2 do soro da regido cardiaca de

ratos irradiados.

IR12h IR24 h IR 48 h IR72h IR96 h IR 35d & C30d
Fonte: LIMA et al., 2016.

5.5 BETA

Essa banda apresenta um grupo mais heterogéneo de proteinas, sendo a
transferrina e o componente C3 do sistema complemento as proteinas mais
abundantes. Alteracdes nesses componentes estdo associadas, respectivamente, a
casos de anemia e a doencas glomerulares.

De acordo com os achados de LIMA et al. (2016), observou-se uma modulacao
mais tardia, com aumento significativo apenas no 35° dia apds a exposicao (Figuras
14 e 16). Em contrapartida, no estudo realizado por WIDLAK et al. (2015), foi
identificada regulacdo negativa da transferrina nos pacientes analisados, resultado
semelhante ao observado nas vitimas avaliadas por NYLUND et al. (2014).

Em relagcéo a proteina C3, o estudo conduzido por LI et al. (2016) verificou um
aumento em seus niveis no soro de ratos trés meses apos a irradiacao.

Fatores como a dose recebida, o nivel de estresse causado e o tempo decorrido
apos a exposicdo podem ter contribuido para os resultados divergentes entre os
estudos, indicando a necessidade de investigacdes adicionais para esclarecer o
comportamento dessa banda em individuos expostos a radiacdo ionizante. Entretanto,
o fato de ter-se observado aumento de C3, liga um alerta para que caso seja

observado aumento dessa banda se investigue presenca de problemas renais.
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Figura 14: Perfil eletroforético da banda beta do soro da regido cardiaca de

ratos irradiados.

IR12h IR 24 h IR 48 h IR72h IR96 h IR35d c30d
Fonte: LIMA et al., 2016.

5.6 GAMA

Essa banda contém as imunoglobulinas produzidas pelos plasmdcitos, cuja
funcéo é atuar no sistema imunoldgico, sendo a IgG a mais abundante.

De acordo com os dados obtidos por LIMA et al. (2016), observou-se pouca
variacdo nessa faixa, com tendéncia a manter niveis constantes nos periodos
analisados (Figuras 15 e 16). Em consonancia com esse resultado, o estudo
conduzido por RYBKINA et al. (2014) identificou, em trabalhadores expostos
ocupacionalmente a radiacdo gama externa em doses de 0,5 a 3 Gy, uma leve
diminuicdo nos niveis de IgG em comparacdo ao grupo controle; entretanto, as
imunoglobulinas IgA e IgM se apresentaram elevadas.

Esses achados reforcam a tendéncia de que essa banda apresenta poucas
variacdes frente a exposi¢do a radiacdo ionizante, indicando poucas alteracdes no
sistema imunolégico, no sentido de producdo de imunoglobulinas. Entretanto, devido
ao fato de haver supressdo imunologica em individuos irradiados, seria interessante
mais estudos que dosassem apenas IgG para que fosse feita uma correlacao entre 0os
niveis dessas proteinas e pacientes com imunodepressdo causada pela radiacao

ionizante.
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Figura 15: Perfil eletroforético da banda gama do soro da regido cardiaca de

WW Al-\0

IR12h IR 24 h IR48h IR72h IR96 h IR35d c30d

Fonte: LIMA et al., 2016.

ratos irradiados.

Figura 16: Perfil eletroforético de proteinas séricas da regido cardiaca de ratos

irradiados.

SGA

IR12h IR24h IR48h IR72h IR96h IR35d C C30d
Fonte: LIMA et al., 2016. SGA: Banda Albumina; SG4: Banda Alfa-1; SG3:

Banda Alfa-2; SG2: Banda Beta; SG1: Banda Gama.
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5.7 PROTEINAS SERICAS E 0S RAIOS COSMICOS

Como ja foi discutido, os raios cdsmicos sdo uma fonte de risco de exposicao
a radiacao ionizante para os astronautas, por isso, cada vez mais estdo investindo na
blindagem das naves e trajes espaciais para evitar complicacdes dessa origem.

Entretanto, devido a possibilidade dessa exposicdo ocorrer, € de suma
importancia estudar marcadores biologicos que possam identificar o dano causado
aos astronautas devido aos raios césmicos. Por isso, as proteinas séricas podem ser
uma 6tima alternativa, pois, no presente estudo foi possivel observar que a radiacao
ionizante consegue modular a expressao dessas proteinas, ainda assim, precisam-se
de mais estudos padronizados para que se consiga correlacionar o padrao
eletroforético de proteinas séricas com a dose absorvida, dano causado pela radiacao
e tempo pds-exposicao.

Assim como jé foi visto, o estudo de Li et al. (2016), ao propor observar danos
causados por raios cosmicos, identificou a elevacdo da alfa-2-macroglobulina trés
meses apos a exposicao em ratos irradiados por ions de ferro, o que seria visualizado
no aumento da banda alfa-2. Enquanto, no estudo realizado por Kimura et al. (2024),
0 objetivo foi identificar mecanismos moleculares das adaptacdes bioldgicas induzidas
por voos espaciais associadas a missdes prolongadas, ao analisar o soro de seis
astronautas apoés ficarem 6 meses a bordo Estacdo Espacial Internacional, foi
observado que proteinas como a Cadeia de Colageno alfa-1 e Fosfatase Alcalina, que
sdo importantes para o metabolismo 6sseo, tiveram sua expressao aumentada, ja
proteinas como a Lactotransferrina e Coronin-1, que estdo associadas ao sistema
imunoldgico, tiveram sua expressao diminuida.

Enquanto, no estudo realizado por Zwarf et al. (2022), ao analisar o soro de 65
astronautas, 52 homens e 13 mulheres, da Estacao Espacial Internacional, foi notado
a diminuicdo da albumina apés o voo, o que impulsiona o surgimento de eventos
trombaticos em astronautas que tomam contraceptivos orais. Tal fato corrobora que
estudar as proteinas € de suma importancia para entender as modificacdes no
organismo devido as viagens espaciais, entretanto necessitam-se de mais estudos

gue correlacionem esses achados a exposi¢ao aos raios cosmicos.
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5.8 PERSPECTIVAS

No trabalho desenvolvido por LIMA (2016), foi possivel observar que a radiacao
pode modular a expressao das proteinas séricas, entretanto foi observado também o
surgimento de novas bandas em irradiados, sugerindo mudancas no perfil proteico, o
gue justifica a dificuldade de definir um padrédo eletroforético de proteinas séricas.
Contudo, essas mudancas ajudam a entender o agravamento das lesdes causadas
pela radiag&o, por exemplo, alteracdes na banda da albumina refletem alteragées no
metabolismo humano, devido sua funcdo de transporte e manutencdo da
osmolaridade sanguinea.

Portanto, € importante ressaltar que o padrdo ouro mais preconizado para
identificar a presenca de danos associados a radiacdo é a identificacao de aberrac6es
cromossOmicas, através de técnicas de citogenética, que inclusive permitem deduzir
a dose absorvida. Entretanto, geralmente o custo dessas técnicas € caro e a depender
da técnica citogenética escolhida o resultado pode ser demorado. Dado isso, utilizar
a eletroforese de proteinas séricas seria uma alternativa mais barata, rapida e com
possibilidade de analisar mais de um individuo ao mesmo tempo, apesar de que ela
se limitaria a entender os possiveis danos causados diretamente pela radiacdo e suas
consequéncias, pois até o momento as evidéncias ndo permitem associar seus

resultados com a dose recebida.
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6 CONCLUSAO

A eletroforese de proteinas séricas é uma técnica amplamente utilizada devido
a sua relevancia ao inferir possiveis disturbios no paciente, devido a capacidade de
verificar os niveis de proteinas importantes para o metabolismo humano. Por isso,
estudar e compreender as possiveis variacdes em individuos expostos a radiacdo
ionizante ajudaria ndo s6 a identificar melhor se foi um paciente exposto, como
também, quais disturbios ele esta enfrentando devido a exposi¢do para que haja um
progndstico mais adequado.

A presente revisdo narrativa teve como objetivo analisar o perfil eletroforético
de proteinas séricas em individuos expostos a radiacdo ionizante, com foco nas
alteracdes mais frequentes observadas em cada fracdo proteica, bem como na
influéncia do tempo apds exposicao, da dose recebida e da gravidade da lesédo sobre
essas alteracdes, além de relaciona-las aos 6rgaos potencialmente afetados.

Os dados revisados demonstram que a exposicdo a radiacdo ionizante
promove alteracdes significativas no padrdo eletroforético das proteinas séricas,
embora essas modificacdes variem conforme a banda analisada, o tempo decorrido
apOs a exposicdo e o contexto clinico ou experimental. A albumina, sintetizada no
figado, demonstrou reducdo nos periodos iniciais apds a irradiacdo, refletindo
alteracbes hepaticas e possivelmente cerebrais. As bandas alfa-1 e alfa-2
apresentaram comportamento compativel com processos inflamatérios, com
destaque para a elevagdo da alfa-1-antitripsina e da haptoglobina, ambas proteinas
de fase aguda. A alfa-2-macroglobulina, por sua vez, apresentou comportamento mais
variavel, dependendo da dose e do tempo de exposicdo, além de correlacdo de
hepatotoxicidade ocasionada por raios cOsmicos.

A banda beta, representada por proteinas como a transferrina e 0 componente
C3, mostrou alteragbes mais tardias e respostas diversas entre os estudos, sugerindo
influéncia de multiplos fatores, como tipo de radiacéo, intensidade do estresse
oxidativo e funcéo renal. Por fim, a banda gama, composta pelas imunoglobulinas,
mostrou relativa estabilidade, especialmente em relacdo a IgG, ainda que a IgA e IgM
tenham se mostrado elevadas em alguns contextos de exposi¢céo ocupacional.

Esses achados reforcam a importancia da eletroforese de proteinas séricas
como ferramenta auxiliar na compreensdo dos efeitos sistémicos da radiacao

ionizante. O padrao de alteragdes observado reflete ndo apenas a dose e o tempo de
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exposicdo, mas também o envolvimento especifico de érgdos como figado, pulmdes,
rins e sistema imunoldgico. Entretanto, o tempo seria um fator limitante para o
biomonitoramento das radiacfes ionizante, especialmente para alfa-1, uma vez que,
tende a decair apdés 96 h, ndo permitindo detectar exposi¢cdes mais antigas (de
maneira retrospectiva).

Diante da variabilidade encontrada entre os estudos, torna-se evidente a
necessidade de pesquisas adicionais padronizadas, que considerem fatores como
dose, tipo de radiacao, vias de exposi¢cao e tempo de seguimento, para que se possa
consolidar o uso do perfil eletroforético das proteinas séricas como marcador de lesédo
e resposta biolégica a radiacao ionizante, e talvez, uma alternativa mais barata e

pratica do que a andlise das aberracées cromossomicas.
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