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Seccao 2: Relatério do Progresso do Projecto NAO CONFIDENCIAL

Objectivos: A exposigdo a campos electromagnéticos (EMF) em relagdo a saude € um tema controverso em todo o
mundo industrial. Até agora, estudos epidemiolédgicos e estudos em animais geraram dados conflituantes e, portanto,
incerteza quanto a possiveis efeitos adversos a saude. Esta situagdo desencadeou controvérsias em comunidades,
especialmente na Europa, com a sua alta densidade de populagao e industria e a omnipresenga de EMF em infra-
estruturas e produtos de consumo. Essas controvérsias afectam a localizagéo das instalagdes, levando pessoas a
mudarem-se, escolas a fecharem ou linhas de energia a serem reposicionadas, tudo isto com grande custo. A
causalidade entre exposicdo a EMF e doenga nunca pode ser considerada como comprovada sem conhecimento e
compreensao dos mecanismos basicos possivelmente desencadeados pelas EMF. Para procurar esses mecanismos
basicos o recurso a tecnologias poderosos desenvolvidas em toxicologia e biologia molecular deveriam ser usadas no
projecto REFLEX , investigando respostas celulares e sub-celulares de células vivas expostas a EMF in vitro.

Resultados e Marcos: Os pontos fortes do REFLEX baseiam-se primeiramente na adopgédo de um plataforma
tecnolégica para exposi¢des a ELF-EMF e RF-EMF que permitem a replicagdo de resultados positivos entre os
parceiros colaboradores. Em segundo lugar, sobre a adopgéo das tecnologias pés-gendémicas (ADN micro-matriz e
protedmica) que permitem que elevado niumero de potenciais efeitos celulares seja examinado simultaneamente, sem
prejuizo dos mecanismos. Os dados obtidos no decorrer do projecto REFLEX mostraram que as ELF-EMF tiveram
efeitos genotdxicos em culturas celulares primarias de fibroblastos humanos e em outras células-linhas. Estes
resultados foram obtidos em dois laboratérios e confirmados em dois laboratérios adicionais fora do Projecto REFLEX,
embora tais efeitos ndo pudessem ser observados em outro laboratério. ELF-EMF gerou quebras no ADN a um nivel
significativo e a uma densidade de fluxo tdo baixa quanto 35 pT. Houve uma forte correlagéo positiva entre a
intensidade e a duragéo da exposigcdo a ELF-EMF e o aumento quebras de cadeia simples e dupla no ADN e
frequéncias de micro-nucleos. Surpreendentemente, este efeito genotéxico sé foi observado quando as células
foram expostos a ELF-EMF intermitente, mas nao a exposig¢ao continua. A capacidade de resposta do fibroblasto
ao ELF-EMF aumentou com a idade do doador e na presenga de defeitos especificos de reparo genético. O efeito
também diferiu entre os outros tipos de células examinadas. Em particular, os linfécitos de doadores adultos no-
responsivos. As aberragdes cromossomicas também foram observadas apos exposigdo a ELF-EMF de fibroblastos
humanos. As seguintes observacgdes foram feitas em diferentes laboratérios REFLEX:

1) ELF-EMF a uma densidade de fluxo de cerca de 2 mT aumentou a expresséo de genes precoces, como p21, c-jun e
egr-1, em camundongos deficientes em p53 células-tronco embrionarias, mas ndo em células saudaveis do tipo
selvagem;

2) ELF-EMF (0,1 mT) aumentou a taxa de proliferagéo de células de neuroblastoma; e

3) ELF-EMF (0,8 mT) melhorou a diferenciagéo de células-tronco de camundongos cardiomidcitos.

No entanto, ndo ha efeitos claros e inequivocos do ELF-EMF na sintese de ADN, ciclo celular, diferenciagao,
proliferagao celular e apoptose.

Em relacéo aos campos electromagnéticos de radiofrequéncia (RF-EMF), os dados mostraram que o RF-EMF efeitos
genotéxicos em fibroblastos, células da granulosa e células HL60. As células responderam a exposi¢éo a RF-EMF
entre o nivel de SAR de 0,3 e 2W/kg, com um aumento significativo de quebras de ADN de cadeia simples e dupla e
frequéncia de micronucleos. Aberragbes cromossémicas em fibroblastos foram observadas apos exposicéo a RF-EMF.
As RF-EMF a uma SAR de 1,5W/kg, regula negativamente a expressao de genes neuronais em células precursoras
neuronais e aumentou a expressao de genes precoces em células-tronco embrionarias deficientes em p53, mas nao
em células de tipo selvagem. Analises protedmicas em linhagens de células endoteliais humanas mostraram que a
exposicdo a RF-EMF alterou a expresséo e a fosforilagdo de numerosas proteinas, em grande parte ndo
identificadas. Entre essas proteinas esta a proteina de choque-calor hsp27, um marcador de resposta ao stress
celular. Nao houve evidéncia de que o RF-EMF afectou processos tais como a proliferagao celular, apoptose ou
funcionalidade de células imunitarias.

Para ELF-EMF e RF-EMF, os resultados do genoma de cDNA do genoma inteiro e analises proteémicas indicou
que as EMF podem activar varios grupos de genes que desempenham um papel na divisao celular,
proliferagao celular e células de diferenciagdao. Actualmente, a relevancia biolégica desses achados nao pode
ser avaliada.

Beneficios e Beneficiarios: Os dados do REFLEX fizeram uma adigao substancial a base de dados relativos a efeitos
genotoéxicos e fenotipicos de ELF-EMF e RF-EMF em sistemas celulares in vitro. Os dados nem recusam ou confirmar
um risco para a saude devido a exposigdo a EMFs, nem foi esse o fim do projecto. O valor esta no fornecimento de
novos dados que permitiram um estudo mais efectivo dos mecanismos das EMF, do que no Passado. Além disso, os
dados do REFLEX fornecem novas informagdes que serao usadas para a avaliagédo de risco pela OMS, IARC e
ICNIRP.

Accoes futuras: O projecto REFLEX criou novos resultados. Do ponto de vista cientifico, deve-se afirmar muito
claramente que os dados do REFLEX n&o provam um nexo causal entre a exposigdo a CEM e quaisquer efeitos
adversos a saude. Os efeitos genotodxicos e fenotipicos, que foram relatados no REFLEX, exigem mais estudos,
claramente. Esses estudos devem incluir extensas replicagdes externas das principais observacges relatadas,
inicialmente usando a mesma plataforma tecnolégica. Um outro objectivo deve ser a extensao das investigagdes
REFLEX para modelos animais apropriados (por exemplo, camundongos geneticamente modificados) e estudos com
voluntarios humanos.




