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RESUMO

A populacdo esta ambientalmente exposta aos contaminantes inorganicos, como o
As, Cd, Pb e Hg, um dos grupos mais suscetiveis a esses elementos € o infantil,
uma vez que no periodo intrauterino a alimentagdo ocorre totalmente através da
gestante. Esta exposicdo pode ter efeitos imediatos e permanentes na estrutura e
funcionamento do cérebro, ocasionando perdas no potencial de desenvolvimento, e
alteracdes neurologicas e neurocomportamentais. A biomonitorizagdo humana vem
sendo utilizada como uma ferramenta para politicas em salude ambiental pois
fornece informagbes do ambiente externo e da contaminagdo individual. Este
trabalho € uma colaboracdo ao Projeto Infancia e Poluentes Ambientais (PIPA)
coordenado pela Universidade Federal do Rio de Janeiro. O objetivo do presente
estudo foi otimizar e validar a metodologia analitica para determinagcédo de As, Cd,
Pb e Hg em matriz sangue usando a Espectrometria de Massas com Plasma
Indutivamente Acoplado. Uma mistura de amostras de sangue de diversas doadoras
foi usada em todo o estudo. O preparo da amostra foi realizado por digestdo acida
em banho-maria a 80 °C por 2 h. A validacado da metodologia abordou a avaliacdo da
especificidade e seletividade, linearidade e faixa de trabalho, limites de deteccgéo
(LOD) e quantificagdo (LOQ), exatiddo, precisdo e incerteza do método. O LOD e
LOQ obtidos foram, respectivamente: 0,003 e 0,01 pg.L* para o As, 0,002 e 0,006
ug.Ltpara o Cd, 0,016 e 0,05 pg.L* para o Pb, 0,007 e 0,02 pg.L?! para o Hg. A faixa
de trabalho definida para todos os elementos foi: 0,05 -0,1-0,5-1-25ug.L: O
ensaio de exatiddo utilizando material de referéncia certificado apresentou
resultados satisfatorios, entre 92 e 120%, com preciséo inferior a 10% para todos 0s
analitos. A incerteza do método calculada como incerteza padrdo expandida foi de
22% para 0 As, 24% para o Cd, 23% para o Pb e 35% para o Hg. A metodologia
estudada foi aplicada na analise de 241 amostras provenientes do projeto PIPA e
podera ser aplicada a diferentes estudos de biomonitorizacdo humana de modo a

apoiar politicas na area de saude e ambiente.

Palavras-chave: ICP-MS. Contaminantes Inorganicos. Biomonitorizagdo humana



ABSTRACT

The population is environmentally exposed to inorganic contaminants, such as
arsenic (As), cadmium (Cd), lead (Pb) and mercury (Hg), but the children's group is
the most susceptible to these hazards, since in the intrauterine period the feeding
takes place entirely through the pregnant woman. This exposure can cause
immediate and permanent effects on the structure and functioning of the brain,
causing losses in development potential and neurological and neurobehavioral
changes. Human biomonitoring has been used as a tool for environmental health
policies because it provides information from the external environment and individual
contamination. This study is a collaboration to Childhood Project and Environmental
Pollutants (PIPA) coordinated by the Federal University of Rio de Janeiro. The aim of
this study was to optimize and validate the analytical methodology for determining
As, Cd, Pb and Hg in a blood matrix using Inductively Coupled Plasma Mass
Spectrometry. A mixture of blood samples from several donors was used throughout
the study. The sample was prepared by acid digestion in a water bath at 80 °C for 2
hours. The analysis technique used was Inductively Coupled Plasma Mass
Spectrometry. To validate the methodology, specificity and selectivity, linearity and
working range, limits of detection (LOD) and quantification (LOQ), accuracy,
precision and uncertainty of the method were evaluated. The LOD and LOQ obtained
were, respectively: 0.003 and 0.01 pg.L? for As, 0.002 and 0.006 pg.L* for Cd, 0.016
and 0.05 pg.Lt for Pb, 0.007 and 0.02 pg.L? for Hg. The working range for all
elements was 0.05 - 0.1 - 0.5 - 1 - 2.5 pg.Lt. The MRC accuracy test showed
satisfactory results, between 92 and 120%, with an accuracy of less than 10%, for all
analytes. The calculated expanded standard uncertainty was 22% for As, 24% for
Cd, 23% for Pb and 35% for Hg. The studied methodology was applied to analyze
241 samples from the PIPA project and can be applied to different studies of human

biomonitoring in order to support health and environment policies.

Keywords: ICP-MS. Inorganic Contaminants. Human biomonitoring
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1 INTRODUCAO

Motivado pela constante e histérica busca pelo conforto, o processo de
urbanizacdo e modernizacdo das cidades trouxe riscos a humanidade. A atividade
humana € a responsavel pela emissdo e consequentemente pela introducdo de
diversas substancias toxicas no meio ambiente, fato que se agrava quando esse
processo de desenvolvimento ndo ocorre de forma sustentavel. No Brasil, muitas
cidades ndo possuem infraestrutura para balancear este processo, falta tratamento
de esgoto, apenas 46% do esgoto € tratado (BRASIL, 2018) e gerenciamento do
lixo, ainda existem muitos lixdes a céu aberto, a quantidade de lixo reciclada é baixa,
estima-se que apenas 3% do lixo é reciclado (ABRELPE, 2019)

Outros fatores como, a impermeabilizacdo dos solos, o préprio asfalto, a
emissao de particulas pelo uso de combustiveis fésseis, a atividade industrial,
contribuem para o aumento da contaminacdo do ambiente, tornando a populacao
exposta, seja pelo ar que respira, pela agua ou alimentos que ingira. Segundo a
Organizacdo Mundial da Saude (OMS), 25% das doencas que acometem a
populacdo da América Latina podem ser provenientes das condi¢des, fatores ou
agentes relacionados ao ambiente (PRUSS-USTUN; CORVALAN, 2006).

A populagdo estd ambientalmente exposta a diferentes tipos de substancias,
mas 0 grupo mais suscetivel a esses perigos é a populacao infantil, uma vez que no
periodo intrauterino a alimentacdo ocorre totalmente através da gestante, e na
infancia a ingestéo de agua e outros alimentos € muito maior em relagdo a um adulto
ao considerar a propor¢cdo por peso corpéreo (WORLD HEALTH ORGANIZATION,
2002). Esta exposicdo durante o periodo de crescimento intrauterino e nos anos
iniciais da infancia é particularmente prejudicial para a saude infantil. Ela pode ter
efeitos imediatos e permanentes na estrutura e funcionamento do cérebro,
ocasionando perdas no potencial de desenvolvimento, e alteracdes neuroldgicas e
neurocomportamentais (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2005; WORLD
HEALTH ORGANIZATION, 2002).

Dentro desse conjunto de substancias toxicas, destacam-se alguns
elementos, cuja presenca nos organismos Vvivos em quantidades minimas pode

resultar desordens fisiol6gicas indesejadas.
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1.1 Elementos de interesse

Grande parte dos elementos quimicos esta presente no organismo humano
de forma combinada desempenhando diferentes funcdes. Muitas dessas funcdes
sdo vitais aos organismos e a auséncia de algum desses elementos pode ocasionar
sérias doencgas, tais como: anemia, por deficiéncia de ferro (Fe); retardamento do
crescimento de criancas, por falta de zinco (Zn); e ma formacédo 6ssea em criancas,
por falta de célcio (Ca). E importante destacar, ainda, varios outros metais, sem 0s
quais a vida humana néo existiria. Entre eles estdo o cromio (Cr), o manganés (Mn),
o cobalto (Co), o niquel (Ni), o cobre (Cu) e o molibdénio (Mo), envolvidos em
processos metabdlicos que regulam a producédo de energia e o bom funcionamento
do corpo humano. Esses elementos essenciais também podem causar algum
maleficio ao organismo se presentes em quantidades acima das desejadas. Um
outro grupo de elementos sédo aqueles que ndo possuem qualquer funcéo biol6gica
conhecida, como o arsénio (As), o cadmio (Cd), o chumbo (Pb) e o mercurio (Hg)
(GONCALVES JUNIOR; PESSOA, 2002; SOUZA; MORASSUTI; DEUS, 2018). O

Quadro 1 a seguir apresenta alguns elementos em relacdo a essencialidade e

toxicidade.

Quadro 1 — Essencialidade e efeitos toxicos dos elementos (continua)

Toxico principalmente em sua forma

N&o existe evidéncia da inorgénica, abrangendo desde lesbes na
essencialidade. pele até cancer do cérebro, figado, rim e
estbmago.

Potencial toxicolégico é alto; pequenas

) ) ] guantidades podem provocar danos

N&o existe evidéncia da i o i
o perigosos a saude humana, podendo até ser
essencialidade. i o i )
cancerigeno, irritar os olhos e, se inalado, vir

a ser fatal.
N&o existem evidéncias de Pode afetar os sistemas neurolégico,
essencialidade, apenas algumas hematopoiético, e renal, induzindo a anemia.

sugestdes que o chumbo possa ser A exposicéo prolongada causa insuficiéncia

um regulador homeostatico. renal irreversivel.




Quadro 1 — Essencialidade e efeitos toxicos dos elementos (conclusao)

17

Nao existe evidéncia da essencialidade

No homem o cobalto é requerido como

um componente da vitamina b12.

O cromo trivalente € um elemento traco
essencial para aumentar a toleréncia a
glicose, mas o cromo hexavalente tem

se mostrado cancerigeno.

Elemento constituinte da insulina,
componente de 90 enzimas que séo
ativadas pelo metal. Sua caréncia
provoca nanismo, anorexia, alopecia,
dificuldades de cicatriza¢é@o e provavel

prejuizo na resposta imunolégica.

Parece estar envolvido nos processos
bioguimicos das proteinas e acidos
nucleicos, e apresenta importantes
fungdes no metabolismo. Catalisa

sistemas enzimaticos.

A principal fung¢éo do ferro no corpo
humano envolve o transporte de
oxigénio entre o sangue e o musculo.

Sua auséncia pode causar anemia.

O cobre é um elemento essencial & vida
em geral, participando no caso do
organismo humano no processo de
fixacdo do ferro na hemoglobina do

sangue.

A nivel celular, o mercurio se liga a uma
variedade de sistemas enzimaticos
provocando desintegracdo dos tecidos;
bem como a prépria inibicao dos sistemas
enzimaticos fundamentais e de oxidacéo

celular.

Anemia causada pela diminui¢cdo da

absorcao do ferro.

Relacionado ao aumento do cancer de
pulméo, e a administracéo oral a danos ao

figado e ao rim.

O excesso esta associado a casos de
Ulcera, pancreatites, ma circulagao

sanguinea e fibrose pulmonar.

Inibe a acéo da insulina, o contato do
niquel com a pele pode acarretar reacoes

alérgicas e é um elemento cancerigeno.

A ingestéo de ferro em excesso pode ser

téxica em condicdes raras.

A mais conhecida enfermidade decorrente
dos distirbios do metabolismo do cobre € a
degeneracédo hepato-lenticular ou doenca
de Wilson

Fontes: (* MACAROVSHA, 2011; *MACHADO, 2001; ***SILVA et al., 2010).
As: arsénio; Cd: cadmio; Pbh: chumbo; Hg: mercurio; Co: cobalto; Cr: cromio; Cr: cromo; Zn: zinco; Fe:

ferro; Cu: cobre.
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Neste conjunto de elementos, alguns ja possuem estudos comprovados de
toxicidade. Os efeitos toxicos do Pb ja sdo observados hd mais de 100 anos
(JURUENA, 2009) e, além disso, estudos relatados pela Agency for Toxic
Substances and Disease Registry (ATSDR) mostram que a exposi¢do a niveis
baixos (<10 pg.L'! de sangue materno) podem influenciar negativamente o
crescimento fetal, incluindo peso e comprimento ao nascer e nascimento prematuro
(ATSDR, 2019). Outros contaminantes que se destacam pela toxicidade sdo: o Cd
gue é considerado um dos elementos mais toéxicos presentes no meio ambiente; o
Hg, pois ja foram relatados diversos casos de intoxicagdo, sendo o mais famoso o
de Minamata no Japéao; e o As que quando descoberto, foi largamente utilizado para
homicidios e suicidios por envenenamento. O As que desempenha um papel
ambivalente para humanos, pode ser aplicado para cura, mas seus efeitos negativos
para saude vém sendo relatados em diversos estudos desde que foram levados a
publico problemas quase epidémicos de saude de centenas de milhares de pessoas
em Bangladesh e West Bengal, na india, causados por agua contaminada por As
(DESCHAMPS; MATSCHULLAT, 2007).

Grandjean e Landrigan (2014) relatam que Pb e Hg podem estar associados
ao transtorno do déficit de atencéo e hiperatividade (TDAH) e ao autismo. Diante das
observacdes encontradas acima, envolvendo a ingesta de alguns elementos nos
alimentos e na agua pela populacao infantil, e pela participacdo ou interferéncia
desses elementos no processo de desenvolvimento infantil, podemos considerar As,
Cd, Pb e Hg como os elementos de maior risco para essa populacdo. Informacoes
sobre esses elementos, suas possiveis fontes de exposi¢do e efeitos toxicos séo

apresentadas a seguir.

1.1.1 Arsénio — Fontes de exposicéo e toxicidade

No Brasil, os principais usos e aplicacbes do As estédo na agricultura, como o
herbicida organoarsenial, metanoarseniato acido monosdédico (MSMA) em culturas
de ervas daninhas de café, algodao, cana-de-acucar e citrus. Também o acido p-
aminofenilarsénico é usado misturado nas racfes para aves e suinos, como
promotor de crescimento e no controle de enteropatias em perus (WHO, 2001), na
producdo de garrafas de vidro de modo geral, sendo usado como descolorante

clareador e dispersante de bolhas, na producdo de ligas metalicas (principalmente
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em ligas de Pb para producdo de baterias) e também na fabricacdo de
semicondutores (AZEVEDO; CHASIN, 2003).

O As pode ser lancado na atmosfera tanto por causas naturais como pela
atividade humana, em geral por processos com grande desprendimento de calor,
como fundi¢Bes, termoelétricas, incéndios florestais e atividade vulcanica. Porém, o
principal meio de exposi¢cdo da populacdo ao As é a ingestdo de alimentos e de
agua. Na categoria de alimentos, os frutos do mar sdo os que apresentam niveis
mais elevados de As, podendo corresponder a 52% da ingestao diaria total. Além
dos frutos do mar, estudos apontaram niveis elevados de As inorganico em arroz,
trigo, suco de uva, melancia e espinafre (SCHOOF et al., 1999).

Depois de absorvidos pelo organismo, os compostos sollveis de As sao
distribuidos para praticamente todos os 6érgéos e tecidos do corpo. A forma trivalente
de As foi predominante em tecidos estudados. A hierarquia de depésito nos 6rgaos
pode ser definida desta forma: figado — rins — musculos — coragdo — bago —
pancreas — pulmdes — cérebro — pele — sangue (BENRAMDANE et al., 1999).
Um elemento com tao boa distribuicdo, dificilmente, teria problemas para ultrapassar
a barreira placentaria. O estudo de Lugo et al. mostrou altos niveis de As em
diversos 6rgdos de uma crianca autopsiada, cuja mae havia ingerido sais de arsénio
no periodo gestacional (LUGO et al., 1969). Existe a tendéncia do As em acumular-
se no epitélio nervoso do embrido em desenvolvimento, indicando potencial para
malformacgfes (ATSDR, 2007). O As em ambas as formas inorganica e organica é
detectado no leite materno apés exposicao alimentar ou por meio da ingestdo de
agua contaminada (CONCHA et al., 1998).

1.1.2 Cadmio — Fontes de exposicao e toxicidade

Cd é um subproduto na producédo do Zn, portanto segue normalmente seu
nivel de produgdo. Em minerais e minérios, Cd e Zn sdo encontrados, normalmente,
em uma relacdo entre 1:100 e 1:1000 (BOUDOU, 1997). Podemos destacar cinco
categorias sobre os principais usos e aplicacdes do Cd, sé@o elas: em recobrimento
do aco e Fe devido a alta resisténcia do Cd a corrosdo; como estabilizador para
cloreto de polivinila (PVC) utilizando estearato de cadmio; em pigmentos amarelo e
vermelho para plasticos e vidros pelo uso do sulfito e do sulfoseleneto de cadmio;
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em baterias de niquel-cAdmio principalmente as usadas em celulares; e na
fabricacdo de ligas metélicas (BOUDOU, 1997).

As fontes de contaminagcdo ambiental do Cd tém origem em duas categorias:
fontes naturais e antropogénicas. As emissfes ocorrem para a agua, ar e solo e
esse intercambio é considerado importante. As principais fontes naturais de Cd séo
as rochas sedimentares e rochas fosfaticas de origem maritima que podem ter
concentraces de até 500 ppm. A atividade vulcanica é considerada a maior fonte
natural de lancamento de Cd para atmosfera e estima-se em torno de 820
toneladas/ano (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 1992). As principais fontes
antropogénicas de Cd estdo relacionadas as atividades de mineracao; producao,
consumo e disposicdo de produtos que o utilizam; ou de fontes onde o Cd é um
constituinte natural do material consumido (metais nao-ferrosos, ligas de Zn, Pb e
Cu, combustiveis fésseis, cimento e fertilizantes fosfatados) (ATSDR, 2012; OECD,
1994; WORLD HEALTH ORGANIZATION, 1992).

O Cd nao é um elemento essencial na alimentacdo humana, pelo contrario, é
téxico ao homem quando ingerido ou inalado e se deposita e acumula em varios
tecidos do corpo (VENEZUELA, 2001).

Os alimentos e o cigarro sao as principais fontes de exposi¢cdo ao Cd pela
populacdo de modo geral. Exceto para trabalhadores ocupacionalmente expostos.
Na maioria das regides ndo contaminadas, a média diaria de ingestao esta entre 10
e 40 pg e, em fumantes, essa quantidade pode ser duplicada. Em regides
contaminadas essa quantidade pode chegar a varias centenas de pg por dia
(WORLD AND HEALTH ORGANIZATION, 1992).

Apbs a absorcédo, o Cd é distribuido através do organismo, principalmente no
figado e rins, que concentram 50% de todo o Cd do corpo. E distribuido na forma de
ions ligados a tioneina do eritrécito e a albumina. Aproximadamente, 80% a 90% da
quantidade de Cd do organismo estdo ligados a metalotioneina, diminuindo o nivel
de Cd circulante, consequentemente sua biodisponibilidade (ATSDR, 2012; GOYER,
1996). No sangue, o Cd ocorre nos eritrocitos e as concentragfes plasmaticas séo
muito baixas. Ha dois compartimentos no sangue: um relacionado a exposicao
recente com tempo de dois a trés meses e outro que é relacionado a carga corporea
total com periodo de varios anos (WORLD AND HEALTH ORGANIZATION, 1992).

A placenta sintetiza a metalotioneina e pode atuar como barreira parcial a

exposicao do feto. Varios autores demonstraram que as concentracdes no cordao
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umbilical estdo por volta da metade da encontrada no sangue materno. Os niveis de
Cd no leite materno estdo entre 5-10% do encontrado no sangue, possivelmente

devido a sua ligacdo a metalotioneina nas células sanguineas (ATSDR, 2012).

1.1.3 Chumbo — Fontes de exposicao e toxicidade

E um elemento de ocorréncia natural, encontrado com relativa abundancia na
crosta terrestre, quase sempre na forma de sulfeto de Pb. As principais fontes
naturais de Pb sdo emissfes vulcanicas, intemperismo geoquimico e névoas
aquéaticas (AZEVEDO; CHASIN, 2003).

Dentre as diversas formas de aplicacdo, o chumbo € usado na forma de
laminas ou canos que precisem de flexibilidade e resisténcia a corrosdo em
industrias quimicas e construcdo. E usado como ingrediente na solda e em material
de revestimento na inddstria automobilistica. As soldas mais comuns contém 65%
de estanho (Sn) e 35% de Pb (AZEVEDO; CHASIN, 2003). Os oxidos de Pb séo
usados nas placas de baterias e acumuladores, como componente na manufatura
da borracha, como ingrediente nas tintas e como constituintes em vidros. Estima-se
que a producdo de baterias represente 75% do consumo mundial de Pb
(MINISTERIO DE MINAS E ENERGIA, 2009).

O Pb é um dos contaminantes ambientais mais comuns, téxico para 0sS
homens e animais, e ndo héa funcao fisioldgica conhecida no organismo. Os efeitos
toxicos afetam praticamente todos os 6rgados e sistemas do organismo humano. As
portas de entrada no corpo sdo principalmente por inalagdo ou ingestdo, sendo
diretamente absorvido, distribuido e excretado. Os bebés e as criancas pequenas
sdo especialmente vulneraveis aos efeitos toxicos do Pb. Podem sofrer efeitos
adversos profundos e permanentes para a saude, que afetam principalmente o
desenvolvimento do cérebro e do sistema nervoso, 0 que pode diminuir a sua
capacidade de aprendizagem (MOREIRA, 2004).

1.1.4 Mercurio — Fontes de exposicao e toxicidade
O Hg raramente é encontrado livre na natureza. E bem distribuido em toda

crosta terrestre, mas em baixas concentragdes. As fontes de Hg mais importantes na

natureza sao as do minério cinabrio (HgS), encontrado em rochas proximas a
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atividade vulcanicas, em fraturas minerais e em areas préximas de fontes de agua
termais (AZEVEDO; CHASIN, 2003). E usado como catodo nas células eletroliticas
na producéo do cloro e da soda caustica. Também utilizado em baterias domésticas,
em varios tipos de lampadas elétricas, em interruptores, pigmentos, catalisador de
reagOes, explosivos, em termOmetros e termostatos e ainda no tratamento de
minérios de ouro e prata para refinamento (DAMAS, 2014).

O Hg torna-se mais biodisponivel quando se apresenta na forma de
metilmercurio (MeHg). Sob esta forma no ambiente, este metal € acumulado em
organismos e transportado ao longo de uma cadeia através do consumo alimentar,
principalmente de peixes e derivados, sendo essa a fonte mais importante. A
ingestdo dos alimentos contaminados por MeHg, pode causar efeitos adversos a
saude dos seres vivos incluindo seres humanos (VENEZUELA, 2001). A dieta
excede em muito, outras formas de exposicao, inclusive através do ar e da agua.
Independente da forma quimica, o Hg atravessa a barreira placentaria rapidamente

e atinge o feto em concentra¢des pelo menos iguais as maternas.

1.2 Indicadores biolégicos

A avaliacdo da exposicdo humana aos diversos contaminantes presentes no
ambiente é feita pela estimativa de suas concentracfes em amostras colhidas no
ambiente (monitorizacdo ambiental) combinada com as concentracfes determinadas
diretamente na populagdo exposta, por meio da determinagdo das concentracdes
dessas substancias, dos seus metabolitos ou de produtos de reacdo nos fluidos
biolégicos (biomonitorizagdo humana). A biomonitorizacdo humana € a medida
periddica de um biomarcador, também chamado de indicador biolégico, seu objetivo
€ determinar quanto uma substancia foi absorvida, transformada ou acumulada em
consequéncia a uma exposicao (KUNO, 2009).

Ao longo dos ultimos anos, a biomonitorizagcdo humana vem sendo utilizada
como uma ferramenta para politicas em salude ambiental pois fornece informacdes
valiosas ndo s6 do ambiente externo, mas também sobre o nivel de contaminacéo
dos individuos (KUNO, 2009). Dentre os diferentes indicadores biologicos, tambéem
chamados de biomarcadores, podemos citar a concentracdo de compostos

correlatos ou seus metabdlitos no sangue, soro, urina, cabelo, entre outros.
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A biomonitorizagdo para avaliagdo da exposicdo ao As pode ser feita em
varios materiais bioldgicos. Os niveis de As no sangue e na urina refletem exposicéo
recente. O cabelo € um bom marcador de exposicdo passada e crbnica, pois 0
arsénio se liga de maneira irreversivel a queratina (SAKUMA, 2004).

O Cd pode ser medido no sangue, na urina, no cabelo ou nas unhas. No
sangue tende a refletir exposicbes recentes e o Cd urindrio reflete a exposicéo
cumulativa e a carga corporal (particularmente, niveis de Cd nos rins). Os niveis de
Cd no cabelo ou nas unhas néo séo tao Uteis como indicacdo de tempo de ingestao,
em parte porque o Cd pode se prender ao cabelo ou as unhas (ATSDR, 2012).

A concentracdo de Pb no sangue é normalmente considerada como o
indicador mais confidvel de exposicdo ao metal. Mais de 95% do Pb no sangue
estdo ligados aos eritrocitos (AZEVEDO; CHASIN, 2003), aproximadamente 5% da
concentracdo do Pb no sangue se situa no plasma, representando a fracao labil e
biologicamente ativa do chumbo, capaz de cruzar as membranas celulares e causar
seus efeitos téxicos (MOREIRA, 2004). O Pb no sangue € representativo do
elemento nos tecidos moles, e amplamente utilizado como medida de carga
corpérea e dose absorvida do metal, refletindo assim a exposicéo recente. Cerca de
90% do chumbo corp6reo se armazenam nos 0ssos, principal depdsito do metal no
corpo (MOREIRA, 2004).

Os indicadores biologicos sangue, urina e cabelo, sdo maneiras confiaveis e
precisas de medir os niveis de Hg no corpo. A maioria desses testes, no entanto,
ndo determina a forma de exposicdo ao Hg. Os niveis de Hg encontrados no
sangue, urina, leite materno ou cabelo podem ser usados para se determinar a
possibilidade da ocorréncia de efeitos adversos a saude. Na urina € usado para
testar a exposicdo ao vapor metélico de Hg e a formas inorganicas de Hg. No
sangue total ou nos cabelos, para monitorar a exposi¢cdo ao MeHg. A urina nédo é util
para determinar se ocorreu exposicao ao MeHg. Os niveis encontrados no sangue,
na urina e no cabelo podem ser usados juntos para prever possiveis efeitos na
saude, causados pelas diferentes formas de Hg. O sangue é considerado util se as
amostras forem colhidas alguns dias ap0s a exposi¢ao. Isso ocorre porque a maioria
das formas de Hg no sangue diminui pela metade a cada trés dias se a exposicao
for interrompida. Assim, os niveis de Hg no sangue fornecem informages mais Uteis

apos exposicdes recentes do que apds exposi¢cdes de longo prazo. Varios meses
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apos uma exposicdo, os niveis de mercurio no sangue e na urina sS40 muito mais
baixos (ATSDR, 1999).

1.3 Vigilancia Sanitéaria

A Politica Nacional de Vigilancia em Saude (PNVS) visa a promoc¢do e a
protecdo da saude, a prevencdo de doencas e agravos e a reducdo da
morbimortalidade, vulnerabilidades e riscos decorrentes das dinamicas de producao
e consumo. Entende-se por Vigilancia em Saude o processo continuo e sistematico
de coleta, consolidacdo, andlise de dados e disseminacdo de informacbes sobre
eventos relacionados a saude, com o intuito de planejar e implementar politicas
sanitarias. A Vigilancia em Saude é um termo geral, que integraliza as diferentes
areas de atuacao das vigilancias sanitaria, epidemiolégica, ambiental e da saude do
trabalhador (BRASIL, 2018).

Por definicdo da Lei n° 8.080, de 19 de setembro de 1990, a vigilancia
sanitaria consiste em um conjunto de acfes capaz de eliminar, diminuir ou prevenir
riscos a saude e de intervir nos problemas sanitarios decorrentes do meio ambiente,
da producdo e circulacao de bens, e da prestacéo de servicos de interesse da saude
(BRASIL, 1990).

1.3.1 Risco e suas avaliacdes

O risco pode ser definido como uma construgcéo social que representa o grau
de percepcdo de perigo intrinseco a cada pessoa ou a um bem. A palavra pode
representar a probabilidade de acontecimentos da situagcéo de perigo potencial ou
futuro, assim como a possibilidade de uma situacédo clara de perigo imediato, de
efeitos proximos (AZEVEDO, A., 2011).

Ora, considerando o risco a saude como qualquer situagdo que aumente a
probabilidade de ocorréncia de uma doencga ou agravo a saude, verifica-se que se
trata de um conceito altamente complexo que engloba fatores ambientais, sociais,
psicoldgicos, genéticos e outros. Esta complexidade faz com que quando uma
populacdo seja submetida a um determinado agravo, nem todos os individuos
reajam de maneira igual; enquanto uns sao mais resistentes, outros sdo mais

suscetiveis a acao desse fator. A isto se denomina suscetibilidade individual que
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pode ser entendida como o estado de qualquer pessoa que ndo apresenta defesa ou
resisténcia contra um determinado fator de risco e por essa razdao pode adoecer ao
entrar em contato com este (BRASIL, 2011).

No caso de exposicdo a agentes quimicos, 0 grau de susceptibilidade é
variavel, o que significa que enquanto alguns individuos podem permanecer em
contato com o fator de risco por um tempo e concentragbes maiores sem
apresentarem efeitos, outros adoecem mesmo quando expostos a concentracdes
mais baixas e tempos menores. Isto significa que dentro de uma mesma populagcéo
existem grupos de diferentes suscetibilidades e, dentre os mais suscetiveis estdo as
criangas e os mais velhos (BRASIL, 2016).

Uma das maneiras de se conhecer os riscos a saude sobre uma dada
populacdo ou mesmo sobre um grupo populacional envolve a utilizacdo de
metodologias proprias para avaliacéo de risco. De fato, a avaliagcao de risco a saude
humana compreende o levantamento e a andlise de informa¢gBes ambientais e de
indicadores de saude mediante técnicas especificas para subsidiar a tomada de
decisdo e implementacdo, de maneira sistematica, de acdes e articulacdo intra e
intersetorial visando a promocao e protecdo da saude, melhorando as condicdes
sociais e de vida das populagdes. Isto envolve inUmeros campos de abrangéncia e
dentre eles destaca-se a qualidade dos alimentos necessarios ao sustento e nutricao
do ser humano (FIGUEIREDO; MIRANDA, 2011). O gerenciamento do risco sobre
0s contaminantes inorganicos € fundamental para garantir a seguranca e saude da

populacao.

1.3.2 Legislagdes e limites para As, Cd, Pb e Hg

O comité misto da Food and Agriculture Organization e da World Health
Organization de Especialistas em Aditivos Alimentares (Joint FAO/WHO Expert
Committee on Food Additives (JECFA)), propde, em suas reunides, os valores
seguros de ingestdo desses contaminantes baseados em estudos realizados nos
diversos paises.

Especificamente para o As, na 722 reuniao do JECFA, concluiu-se que a dose
semanal toleravel provisoria (PTWI, do inglés, provisional tolerable weekly intake) de
2,1 ug.kg! peso corpéreo (pc) por dia, estabelecida anteriormente, ndo seria mais

adequada para protecdo da saude, e estabeleceu um limite inferior da dose de



26

referéncia para um aumento de 0,5% na incidéncia de cancer de pulméao (BMDLo,;)
de 3 ug.kg? pc por dia como ponto de referéncia para avaliacdo de risco (JECFA,
2011a).

Para o Cd, na 732 reunido do JECFA o limite foi reduzido para uma ingestao
mensal toleravel proviséria (PTMI, do inglés, provisional tolerable monthly intake) de
25 pg.kgt peso corpéreo por més (JECFA, 2011b)

Para o Pb, na 732 reunido do JECFA, concluiu-se que a PTWI de 25 ug.kg?
pc, estabelecida anteriormente, estaria associada ao decréscimo de ao menos 3
pontos no quociente de inteligéncia (Ql) em crianca e a0 aumento na pressao
sanguinea de aproximadamente 3 mmHg (0,4 kPa) em adultos. Como néo foi
possivel estabelecer um novo valor referéncia para ingestdo de Pb, em que nao
fossem observados efeitos adversos, a PTWI anterior foi revogada. Portanto, ha
necessidade de se limitar ao maximo a sua ingestdo (JECFA, 2011b).

Em 2010, o JECFA retirou o PTWI previamente estabelecido de 5 ug.kg™ pc
para Hg total e estabeleceu um PTWI de 4 ug.kg! pc para Hg inorganico (JECFA,
2011B).

No Brasil, o gerenciamento do risco comeca pela regulamentacéo dos limites
méaximos permitidos (LMP) desses contaminantes nos alimentos e em aguas de
consumo. A Resolucdo da Diretoria Colegiada (RDC) n° 42, de 29 de agosto de
2013 (ANVISA, 2013), que dispde sobre o Regulamento Técnico MERCOSUL sobre
Limites Maximos de Contaminantes Inorganicos em Alimentos e a RDC n° 193, de
12 de dezembro de 2017 (ANVISA, 2017), que estabelece os Limites Maximos
Tolerados (LMT) dos contaminantes arsénio inorganico, caddmio total, chumbo total e
estanho inorganico em alimentos infantis. Essas RDC estabelecem para o As
valores de 0,02 até 1,00 mg.Kg?, para o Cd valores de 0,01 até 2,00 mg.Kg?, para o
Pb valores de 0,01 até 2,00 mg.Kg? e para o Hg valores de 0,5 até 1,00 mg.Kg,
variando de acordo com a categoria do alimento. A RDC n° 274, de 22 de setembro
de 2005 (ANVISA, 2005), apresenta o regulamento técnico para aguas envasadas e
gelo, estabelecendo os LMT de 0,01 mg.L* para As e Pb; 0,003 mg.L! para o Cd e
0,001 mg.L? para o Hg.

Para o ar atmosférico, os valores maximos admissiveis sdo denominados
Padrées de Qualidade do Ar. A emissdo de Pb no material particulado também é um
parametro abordado pela RDC n°® 491, de 19 de novembro de 2018 (BRASIL, 2018),
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que dispde sobre padrbes de qualidade do ar. A expectativa € que no padrdo de
qualidade do ar final, obtenha-se no maximo 0,5 mg/m?de Pb.

Em relacdo ao controle da contaminacdo humana, os valores sao referentes a
exposicao ocupacional. A Norma Regulamentadora n°® 7 (NR 7), que trata do
Programa de Controle Médico de Saude Ocupacional, estabelece os valores
maximos na urina de: 35 pg.L! para As, 5 pg.g? creatina para o Cd, 20 pg.g*
creatina para Hg. Para o chumbo, no maximo 60 pug/100 mL de sangue. N&o existem
legislacbes especificas para populacdo ndo exposta ocupacionalmente, apenas

estudos para tentar estabelecer valores de referéncias de uma dada populagéo.

1.4 Métodos para andlise elementar em matrizes diversas

A quantificagdo de um elemento em uma amostra depende de sua
disponibilizagéo (preparo/decomposicao/dissolugdo da amostra) e da sensibilidade

analitica adequada (técnica de andlise).

1.4.1 Preparo de amostra

O preparo da amostra envolve operacfes fisicas e quimicas que visam
converté-la em uma forma adequada para introducdo no instrumento de medida e
minimizar interferéncias na quantificacdo dos elementos de interesse. E uma etapa
crucial no procedimento analitico. Quando executado com imprudéncia pode
comprometer os resultados, dessa forma, os elementos a serem determinados
exigem que as estratégias sejam adequadas para tornar os analitos disponiveis para
medicdo e preservando sua representatividade (KRUG, 2016). Existem diferentes
procedimentos para o preparo de amostras como a decomposicdo de materiais
organicos por combustdo, ou por via Umida, e assistido por radiacdo por micro-
ondas.

O preparo da amostra por decomposicdo de materiais organicos por
combustdo € baseado na queima da fracdo organica da amostra com o0 oxigénio do
ar, onde um residuo inorganico, na forma de cinza é obtido, geralmente soluvel em
acido diluido. (KRUG, 2016).

A decomposicdo de materiais organicos por via Umida, envolve

procedimentos que implicam em aquecimento da amostra na presenca de um acido
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mineral oxidante concentrado, de mistura de acidos ou mistura de um acido oxidante
com peroxido de hidrogénio. Pode ser realizado em sistemas abertos, como chapa
de aquecimento, ou em sistemas fechados, como micro-ondas (KRUG, 2016).

O preparo assistido por radiacdo micro-ondas, consiste na utilizacdo da
radiacdo por micro-ondas, que é um tipo de energia radiante caracterizada como
radiacdo eletromagnética. O mecanismo de transferéncia de energia das micro-
ondas é bem diferente dos trés modos convencionais de transferéncia de energia
térmica, pois envolve a absorcdo da energia diretamente pelo material que esta
sendo aquecido (KRUG, 2016).

1.4.2 Técnicas de andlise

A maioria dos métodos para determinacdo de elementos inorganicos baseia-
se no uso de técnicas espectrométricas, dentre elas estdo a Espectrometria de
Absorcdo Atbmica com forno de grafite (GF AAS), com Chama (F AAS) e com
Geracdo de Hidretos (HG AAS), assim como a Espectrometria de Emissédo Otica
com Plasma Indutivamente Acoplado (ICP OES) e a Espectrometria de Massa com
Plasma Indutivamente Acoplado (ICP-MS).

Neste trabalho, a técnica utilizada para quantificacdo foi a ICP-MS, por ser
uma técnica versatil e rapida, que permite a analise multielementar e isotdpica, com
baixos limites de deteccdo e ampla faixa linear de trabalho, permitindo a utilizacao
de baixos volumes de amostra, com boa precisdo e exatiddo e alta seletividade.
Cerca de 90% dos elementos podem ser determinados com limites de deteccdo na
faixa de 0,1 a 0,001 pg.L* em solucdes aquosas (VEIGA, 2000; MONTASER, 1998).

1.5 Fundamentos da técnica ICP-MS

ICP-MS é uma técnica analitica que consiste na separacdo de ions positivos
através da aplicagdo de campos elétricos e/ou magnéticos em funcdo da razéo
massa/carga (m/z) de ions dos elementos presentes em uma amostra apos ser
ionizada pela energia gerada pelo plasma (TAYLOR, 2001). Um espectrometro de
massa com plasma indutivamente acoplado € composto por trés partes principais: 1)
fonte de ions, onde os ions sdo produzidos, neste caso o plasma acoplado (ICP),

que é uma fonte de alta temperatura; 2) um sistema analisador de massas
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(quadrupolo) onde os ions sdo separados de acordo com a sua razdo massa/carga,;
3) sistema de deteccao de ions (Detector multiplicador de elétrons) onde os ions séo
guantificados sequencialmente. A Figura 1 a seguir apresenta um esquema de ICP-

MS convencional com todos 0s seus componentes principais:

Figura 1 — Esquema de um Espectrometro de Massas com Plasma Indutivamente
Acoplado (ICP-MS)
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Fonte: Adaptada de SKOOG; HOLLER; NIEMAN, 1998.

A) Amostra liquida; B) Nebulizador; C) Formacao do aerossol; D) Camara de Nebulizacéo; E) Tocha;
F) Cone amostrador; G) Skimmer; H) Lentes Iénicas; ) Quadrupolo; J) Detector; K) e L) Bombas de
vacuo turbo-moleculares; M) Bomba de vacuo Mecanica.

1.5.1 Fonte de lons (Plasma de argonio)

O plasma é um gas com os atomos em estado excitado e total ou
parcialmente ionizado. Ele é constituido de trés tubos de quartzo concéntricos
através dos quais flui uma corrente de argbnio. Dependendo do design da tocha, a
vazao de argbnio pode variar de 5 a 20 L/min. Ao redor do topo deste tubo ha uma
bobina de inducdo que é alimentada por um gerador de radiofreqiéncia, que é
capaz de produzir de 0,5 a 2 kW de poténcia entre 27 a 41 MHz. A ionizacdo do

fluido de argobnio é iniciada por uma faisca de uma bobina de tesla.

1.5.2 Analisador de Massas (Quadrupolo)

O tipo mais comum de espectrometro de massas utilizado é o analisador de
massa quadrupolo, pois € mais compacto, menos custoso, e mais robusto que a
maioria dos outros tipos de analisadores. O coracdo do quadrupolo € a ligacdo de
quatro barras de ceramica em paralelo que funcionam como eletrodos. Um par é

ligado eletricamente a uma fonte variavel positiva e o outro par ao terminal negativo.
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Nessa ligacdo é aplicada uma variacdo de radiofrequéncia e voltagem que permite
que dentre a mistura de ions com valores de m/z diferentes passando pelo espacgo
no centro do quadrupolo paralelamente ao comprimento das barras, apenas uma
Gnica espécie idnica de valor m/z especifico atravesse até o final das barras,

descartando todas as outras espécies (TAYLOR, 2001).

1.5.3 Detector

Depois que um elemento especifico é selecionado do feixe de ions por um
analisador de massa, € necessario um dispositivo que consiga medir a magnitude da
corrente idnica produzida. Essa intensidade € proporcional a concentracdo deste ion
na amostra original. Deste modo, quando a magnitude medida for baixa,
especialmente em andlises de tracos, torna-se necessario que o dispositivo de
deteccdo seja altamente sensivel. Os detectores mais utilizados sdo os

multiplicadores de elétrons de dinodo discretos.

1.5.4 Interferéncias

Para obter a maior acurdcia em uma andlise quantitativa, os efeitos das
interferéncias em potencial que afetam a determinacdo dos ions precisam ser
eliminados ou minimizados. Nesta técnica, duas categorias de interferéncia sao
encontradas: espectrais e ndo espectrais. Cada uma destas tem caracteristicas que
podem estender as interferéncias da menor a extremamente severa. Os efeitos de
menor magnitude, usualmente podem ser, de certa forma, ignorados, de forma que
sao reportados como parte da incerteza da medida. Para este trabalho, destacamos
a interferéncia espectral de ions poliatdbmicos, e a interferéncia ndo espectral de
efeito fisico:

As interferéncias espectrais estdo diretamente ligadas ao espectro da

by

amostra, consequentemente, relacionadas a resolucdo do equipamento pela
sobreposicdo de massas, onde a razdo massa/carga do interferente € igual do
analito. A Interferéncia de ions poliatbmicos consiste nas espécies poliatdmicas
formadas por componentes do solvente e/ou da matriz. Outra caracteristica
prevalente do espectro de massa, é a ocorréncia de picos atribuidos a espécies

moleculares ionizadas. Usualmente somente espécies homogéneas moleculares
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ibnicas, como o0 Arz*, e espécies moleculares heterogéneas diatbmicas, como o
ArO*, sdo observadas no espectro do ICP. O principal valor m/z observado no
espectro de massa para espécies moleculares € determinado pela soma dos
is6topos mais abundantes de cada um dos atomos pela qual a molécula é
constituida. Em um ICP-MS que utilize o Argbnio como gas de suporte,
interferéncias importantes surgem de moléculas de argénio (TAYLOR, 2001). Um
dos recursos utilizados para contornar esse tipo de interferéncias ¢ a Célula de
Reacdo Dindmica (DRC, do inglés Dynamic Reaction Cell), que é um dispositivo
posicionado entre as lentes ibnicas e o analisador de massa (quadrupolo). A
amostra produzida pelo ICP, que é formada pelos ions do analito, componentes da
matriz e moléculas poliatdmicas, passa por essa célula pela acdo de um quadrupolo
(célula de reacdo) ou hexapolo (célula de colisdo). A célula é preenchida com um
gas, por exemplo, NHs3, que reage seletivamente com os ions moleculares
poliatdmicos. Essas reacfes removem, de forma efetiva, os ions moleculares antes
de a amostra chegar no analisador de massa (TAYLOR, 2001). Outra possibilidade
para minimizar interferéncias poliatbmicas é a aplicacdo de equacdo de correcéao,
onde a intensidade do ion poliatdmico interferente € determinada em uma massa
alternativa.

Os efeitos das interferéncias ndo espectrais sao independentes dos efeitos
das interferéncias espectrais. Podem ser manifestadas tanto com aumento ou com
supressédo do sinal do ion a ser analisado, podem também, alterar a estabilidade do

sinal e a preciséo da analise (TAYLOR, 2001).

1.6 Validacdo de metodologia

Validagéo é a confirmacédo por exame e fornecimento de evidéncia objetiva de
que os requisitos especificos para um determinado uso pretendido sdo atendidos
(ABNT, 2017). A validacdo de uma metodologia € o meio que os laboratérios de
ensaio utilizam na tarefa de demonstrar que um método analitico, nas condi¢cdes em
que é praticado, tem as caracteristicas necessarias para a obtencdo de resultados
com a qualidade exigida.

A qualidade das medidas instrumentais e a confiabilidade estatistica dos
calculos envolvidos no seu processamento definem o bom desempenho de qualquer

técnica analitica. Estabelecer os limites destes parametros por meio da estimativa
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das figuras de mérito asseguram a aplicabilidade e o alcance daquele método dentro
laboratorio (RIBEIRO et al., 2007).

Neste trabalho, a validacdo da metodologia aborda sete figuras mérito:
especificidade e seletividade, faixa de trabalho, linearidade, sensibilidade, limites de

deteccao e quantificagcéo, exatidao e precisao (INMETRO, 2020).

1.6.1 Especificidade e seletividade

E a resposta que o método é capaz de proporcionar em relagédo ao analito
mesmo na presenca de outro material possivelmente interferente. Se um método
consegue distinguir a reposta de um analito da de outros, este € chamado seletivo.
Se o0 método fornece resposta apenas ao analito de interesse, é chamado especifico
(INMETRO, 2020).

1.6.2 Faixa de trabalho

Faixa de trabalho de um procedimento analitico é o intervalo entre a menor
concentragdo e a maior concentragdo de analito na amostra para o qual o
procedimento analitico tem um nivel aceitavel de precisdo, exatiddo e linearidade
gue pode ser demonstrado (INMETRO, 2020).

1.6.3 Linearidade

Um método é linear pela sua habilidade em obter resultados diretamente
proporcionais a concentracdo do analito na amostra em uma dada faixa de
concentracdo (INMETRO, 2020). A equacéo da reta relaciona as duas variaveis e é

representada pela equacéo 1:

y=aX+b Q)
Onde:
y = Variavel dependente (intensidade)
x = Variavel independente (concentracdo da amostra)
a = Inclinagéo da reta ou coeficiente angular

b = Valor de intercepcéo da reta ou coeficiente linear
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1.6.4 Sensibilidade

E a variacdo na resposta do instrumento que corresponde a uma mudanca na
quantidade do analito medido (MAGNUSSON; ORNEMARK, 2014). E a inclinagéo
da curva analitica. A faixa de trabalho deve cobrir a faixa em que o0 ensaio seri
aplicado e a concentracdo mais esperada da amostra deve, por preferéncia, estar no

centro da faixa de trabalho.

1.6.5 Limites de deteccao e quantificacéo

Limite de deteccédo (LOD) de um procedimento analitico € a menor quantidade
de analito na amostra que pode ser detectada, mas ndo necessariamente
quantificada sob as condigbes estabelecidas para o ensaio (INMETRO, 2020).
Quando sao realizadas medidas em amostras com baixos niveis do analito é
importante saber qual o menor valor de concentracdo deste analito que pode ser
detectado pelo método. Limite de quantificacdo (LOQ) € a menor quantidade do
analito na amostra que pode ser guantitativamente determinada com precisao e
exatiddo aceitaveis (INMETRO, 2020). Geralmente, corresponde-se a solucao de

calibragdo menos concentrada.

1.6.6 Exatidao

E definida como sendo a concordancia entre o resultado de um ensaio e o
valor de referéncia definido como verdadeiro. Os processos normalmente utilizados
para avaliar a tendéncia de um método s&o: uso de materiais de referéncia
certificados (MRC), participacdo em ensaios interlaboratoriais, comparacdo com
meétodo de referéncia (ou método validado) e realizacdo de ensaios de recuperagao
(INMETRO, 2020).

1.6.7 Preciséo
E o termo utilizado para avaliar a dispersdo dos resultados obtidos na

repeticdo de um ensaio de uma mesma amostra, amostras semelhantes ou padrdes

em condicdes definidas. Normalmente determinada para circunstancias especificas
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de medicdo e a maneiras mais comum de expressa-la € por meio da repetibilidade
(SANTOS, 2004).

1.7 Relevancialjustificativa

No final de 2017 o Setor de Elementos Inorganicos do Departamento de
Quimica do Instituto Nacional de Controle de Qualidade em Saude (SEI/DQ/INCQS)
foi convidado a participar do Projeto Infancia e Poluentes Ambientais (PIPA), que foi
elaborado a partir da crescente preocupacdo mundial com as exposicbes a
poluentes ambientais (especificamente metais, pesticidas e plastificantes) que
acontecem em nosso cotidiano e seus efeitos na satde humana. E um estudo
longitudinal (a médio/longo prazo) que visa acompanhar as mées e seus bebés,
desde a fase da gestacao até os 4 anos de idade, e com isso, pretende-se avaliar 0s
efeitos desses poluentes desde uma fase muito precoce do desenvolvimento do feto
até o inicio da infancia. Este estudo permitird elucidar e estudar esses efeitos para
gue medidas preventivas e de controle possam ser tomadas, refletindo em um bem
maior para toda a sociedade. O PIPA é coordenado pela Faculdade de Medicina,
Instituto de Estudos em Saude Coletiva e Maternidade Escola de Universidade
Federal do Rio de Janeiro (UFRJ) e conta com a colaboracdo de diversas
instituicdes parceiras e das maes e bebés participantes (PIPA, 2020).

Considerando que os laboratorios da Rede Nacional de Vigilancia Sanitaria
tém uma enorme importancia no processo de efetivacdo de medidas para promocao
e protecdo da salude da populacdo através do levantamento de dados sobre a
incidéncia das mais diversas substancias poluentes em sangue de populacdes
ambientalmente expostas, o SEI se propbés a desenvolver o presente estudo para
otimizacdo e validacdo de metodologia analitica apropriada capaz de produzir
resultados confiaveis na determinacdo das concentracdes de As, Cd, Pb e Hg em
amostras de sangue.

Uma vez que, como no Brasil ndo existe um programa de biomonitorizag&o
humana estabelecido, a metodologia analitica resultante desse estudo servira para
ampliar o conhecimento cientifico em a¢fes pontuais que promovam qualidade de
vida e ambiente saudavel e servira para impulsionar futuros programas de

biomonitorizagao visando o estabelecimento da concentracdo basal de As, Cd, Pb e
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Hg na populacdo sem exposicdo ocupacional de modo a apoiar politicas de salude e

ambiente.
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2 OBJETIVO

2.1 Objetivo geral

O objetivo do presente estudo foi otimizar e validar a metodologia analitica
para determinacdo de As, Cd, Pb e Hg em matriz sangue usando a
Espectrometria de Massas com Plasma Indutivamente Acoplado para estudos de

biomonitorizacdo humana.

2.2 Objetivos especificos

v" Otimizar a melhor metodologia de preparo de amostras de sangue;

v' Otimizar e validar a metodologia analitica para deteccdo e quantificacéo de As,
Cd, Pb e Hg em sangue por ICP-MS;

v' Aplicar testes estatisticos e interpretar os resultados obtidos;

v" Aplicar a metodologia em amostras de sangue do projeto PIPA.
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3 METODOLOGIA

3.1 Amostragem

Para o estudo da metodologia uma mistura (pool) de amostras de sangue de
diferentes doadores foi preparada e usada. As amostras usadas para preparar o
pool foram obtidas através do piloto do "Projeto Infancia e Poluentes Ambientais”
(PIPA) coordenado pela UFRJ em parceria com a Fundacdo Oswaldo Cruz
(Fiocruz).

Todas as coletas foram feitas em tubos a vacuo de 4 mL contendo
anticoagulante EDTA K2 e armazenadas entre 2 a 7 °C por até 48 h e depois
transportadas para o laboratério do Centro de Estudos da Saude do Trabalhador e
Ecologia Humana (CESTEH), onde foram armazenadas em freezer a temperatura de
aproximadamente — 20 °C até serem encaminhadas ao INCQS, onde ficaram

armazenadas a temperatura de -4 °C até a analise no SEI/DQ.

3.2 Procedimento analitico

Para execucdo de todo o procedimento pratico laboratorial os seguintes

meétodos e equipamentos foram utilizados.

3.2.1 Equipamentos, materiais e reagentes

e  Tubos de polipropileno de fundo conico de 15 e 50 mL;

o Micropipetas automaticas;

e Ponteiras variadas (10 — 5.000 pL);

e Tubo avacuo para coleta de sangue com EDTA K2 como anticoagulante;
e  Banho-maria SPLabor, modelo SP-02/100ED;

. ICP-MS da marca Perkin EImer, modelo NexION 300D;

e  Software Syngistix;

e  Micro-ondas da marca Berghof, modelo Speed Wave Four;

e Acido nitrico 65% P.A. Merck;

e Agua deionizada;
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e  Solucdo padrao de Berilio (Be), Cério (Ce), Fe, Na, Litio (Li), Magnésio (Mg) e
Pb 1 pg.L* Perkin Elmer;

e  Solugdo padrdo de As 1.000 mg.L* Sigma-Aldrich;

e  Solugdo padrdo de Cd 1.000 mg.L* Merck;

e  Solugéo padréo de Pb 1.000 mg.L* Sigma-Aldrich;

e  Solugédo padrdo de Hg 10 mg.L* Perkin Elmer;

e  Solugédo padrédo de Rhodium (Rh) 10 mg.L* Merck;

e Material de Referéncia Certificado (MRC) Nist 955C de sangue de caprino;

e  Solucgédo padréo de Ouro (Au) 1000 mg.L* Merck;

e  Solucéo de hidroxido de tetrametilamonio (TMAH) 25% (v/v) Sigma-Aldrich.

3.2.2 Procedimento de preparo das amostras

Para escolha da metodologia mais adequada para o preparo de amostras,
trés procedimentos diferentes foram estudados utilizando o MRC NIST 955C e o
pool preparado: digestdo acida em micro-ondas; digestdo acida em banho-maria e
diluicdo alcalina com hidréxido de tetrametilaménio (TMAH). Em todos os
procedimentos, foram preparados ensaios em branco concomitantemente com as

amostras.

3.2.2.1 Digestdo acida em micro-ondas

O procedimento foi realizado segundo POP INCQS 65.3120.159. Para o
preparo, foram pipetados 0,1 mL de amostra e 4,9 mL de solucdo de HNO3 10%
Suprapur® nos frascos de teflon especificos do equipamento. A digestdo foi
realizada em forno de micro-ondas em frascos de teflon com tampa rosqueavel a
uma pressdao maxima de 50 bar e temperatura maxima de 180 °C, por
aproximadamente 30 min. Apos a digestdo, as solucdes foram transferidas para
frascos de polipropileno graduado e avolumadas para 10 mL com agua deionizada
(INCQS, 2017a).
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3.2.2.2 Digestédo acida em banho-maria

O procedimento foi realizado no equipamento banho-maria eletrénico a uma
temperatura maxima de 80 °C por aproximadamente 2 h, utilizando agua deionizada
como fluido. Para o preparo, foram pipetados 0,1 mL de amostra e 4,9 mL de
solugdo de HNO3 10% Suprapur® em um tubo de polipropileno de fundo cbnico de
15 mL. Apds a digestdo, as solugcdes foram avolumadas para 10 mL com agua
deionizada (SOLDA, 2011).

3.2.2.3 Diluicao alcalina com TMAH

O procedimento foi realizado por meio da diluicdo das amostras em tubos de
polipropileno de fundo conico de 15 mL, em temperatura ambiente em uma razéo de
1:50 com solugdo TMAH 10% (NUNES, 2009).

3.2.3 Preparo das solucdes

3.2.3.1 Solucéo Intermediaria I: As, Cd e Pb 1 mg.L!

Foi retirada uma aliquota de 50 uL de cada padrdo monoelementar de As, Cd
e Pb 1.000 mg.L* com pipeta automatica para um baldo volumétrico de 50 mL, e o
volume foi completado com &gua deionizada e acido nitrico para obter um meio
acido a 0,5% de HNOs.

3.2.3.2 Solucao Intermediéria Il: As, Cd, Pb e Hg 10 pg.L*

Em um baldo volumétrico de 50 mL, foi adicionada uma aliquota de 500 uL da
solucéo intermediaria | e 50 uL do padrdo monoelementar de Hg 10 mg.L* com
pipeta automatica, em seguida o volume foi completado com agua deionizada e

acido nitrico para obter um meio acido a 0,5% de HNOs.

3.2.3.3 Solucéao de HNO3 10% v/v
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Em baldo volumétrico de 50 mL contendo um pouco de agua deionizada foi
adicionada uma aliquota de 5,5 mL de HNOs 65% Suprapur. Em seguida, o volume

foi completado com agua deionizada.

3.2.3.4 Solucéo contendo Aua 1 mg.L?

Retirou-se uma aliquota de 50 pL do padrdo monoelementar de Au 1.000
mg.L? com pipeta automatica para um baldo volumétrico de 50 mL, e o volume foi
completado com &gua deionizada e acido nitrico para obter um meio acido a 1% de
HNO:s.

3.2.3.5 Solugdo de Rh 1 mg.L?

Retirou-se uma aliquota de 50 pL do padrdo monoelementar de Rh 1.000
mg.L com pipeta automatica para um baldo volumétrico de 50 mL, e o volume foi
completado com agua deionizada.

3.2.3.6 Solucédo de TMAH 10%

Em baldo volumétrico de 10 mL, foi adicionada uma aliquota de 4 mL da

solucéo de TMAH 25%, e o volume foi completado com agua deionizada.

3.2.4 Limpeza de vidraria

Todo material utilizado nas andlises foi lavado por imersdo em banho de
HNOs a 18% durante o tempo minimo de 4 h, seguido de enxague com agua
deionizada e secagem a temperatura ambiente (INCQS, 2017b).

3.2.5 Descarte de residuos

O descarte dos materiais utilizados foi feito conforme os procedimentos
institucionais recomendados para material quimico, e para material biologico
(INCQS, 2015). Os residuos quimicos foram separados em bombas especificas. Os

residuos bioldgicos (frascos de coleta e digestdo das amostras e ponteiras que
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entraram em contato com sangue) foram destinados a autoclavacdo e
posteriormente incinerados. Os residuos acidos liquidos e os residuos sélidos, foram
destinados ao paiol de armazenamento para posterior coleta e descarte correto,

efetuado por empresa responsavel.

3.2.6 Técnica analitica

As andlises foram realizadas no SEI/DQ do INCQS. A técnica de andlise
utilizada foi a Espectrometria de Massa com Plasma Indutivamente Acoplado (ICP-
MS), utilizando o espectrometro ICP-MS - NexION 300D, equipado com um
nebulizador concéntrico (Meinhard), camara de nebulizacdo ciclénica de vidro,
cones, skimmer e hiper-skimmer de niquel.

Gas argbnio com pureza minima de 99,996% foi fornecido pela White Martins
(Séo Paulo, Brasil) e utilizado como gas carreador e gerador do plasma. Na Tabela 1
sdo descritas as condicbes operacionais do ICP-MS. A avaliacdo diaria de
desempenho do instrumento foi feita utilizando uma solucdo padréo contendo Berilio
(Be), Cério (Ce), Fe, Na, Litio (Li), Magnésio (Mg) e Pb em uma concentracéo de 1
ug.Lt, e os resultados foram comparados com os parametros fornecidos pelo
fabricante.

Tabela 1 — CondicBes experimentais para a determinacédo de As, Cd, Pb e Hg por
ICP-MS

ICP-MS Condi¢cdes Experimentais
RF poténcia 1.400 W
Fluxo no nebulizador 1,0 Lmin-?
Fluxo do gas auxiliar 1,1 Lmin?
Fluxo de argbnio (plasma) 17,0 Lmin-t
Tempo de permanéncia 15 ms

Modo de operacgédo do detector Dual
Varreduras 50

Medicéo de sinal Altura do pico
Leituras por replicata 3

Modo de lente automaica Ligado

Fonte: do autor, 2020.
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3.2.6.1 Padronizacéao Interna

A padronizacdo interna consiste na adicdo de um elemento as solucdes de
calibracdo e as solucbes de amostras em uma concentracdo conhecida, que nao
tenha interferéncia espectral, que gere sinal com intensidade adequada de massa e
energia de ionizagdo préoxima a do analito (TAYLOR, 2001). Para este trabalho,
foram estudados dois isotopos para uso como padréo interno: Rh e Ge. A escolha
do Ge se deve ao fato de ser o padrao interno ideal para analise de As; e o Rh, por
ser 0 padrdo interno usado na rotina do laboratério, além, de outros estudos
apresentarem resultados satisfatérios com o seu uso (SANTOS, 2017).

3.2.6.2 Interferéncias

Para reduzir ou evitar a interferéncia ndo espectral de efeito fisico, o efeito de
memoria em analises de Hg por ICP-MS muito relatado na literatura, foi utilizada
uma solucdo 1 mg.L* de Au em HNO3 1%. Essa solucéo foi aspirada por 1 min para
limpeza do sistema entre as leituras realizadas (HARRINGTON, 2003; CHEVALLIER
et al., 2015).

Para controlar a interferéncia espectral do As, causada pela presenca de
Cloro (Cl) na matriz, foi estudada a eficiéncia da equacédo de correcdo conforme

descrito na literatura (TAYLOR, 2001), por meio da aplicacdo da equacéao 2.

I("5As) = I(total”™®) — [I(total’”) x ab(**CI/*"ClI) 2)
Onde:
i = intensidade

ab = abundancia

Neste estudo, foram preparadas 7 solu¢gbes em tubos de polipropileno de 15
mL, sendo que nos tubos de 1 a 5, foi adicionado um volume de solucdo padrao de
As para atingir concentracdo final de 2 pg.L?, apés, foram adicionados volumes
variados do pool preparado com amostras de sangue para alcancar os fatores de

diluicdo: 1:500, 1:100, 1:50, 1:10 e 1:3; no tubo 6, apenas a solugcdo padrdo com
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concentracdo final de 2,5 ug.L* e no tubo 7, apenas a matriz com fator de diluicéo
1:3.

3.3 Validacdo da metodologia

Os parametros estudados na validacdo do método estdo de acordo com o0s
descritos no documento de orientacdo sobre Validacdo de Métodos Analiticos do
Instituto Nacional de Metrologia, Qualidade e Tecnologia (Inmetro) e Norma 1SO
17025.

3.3.1 Especificidade e seletividade

A técnica analitica de ICP-MS é naturalmente especifica e seletiva, visto que
por principio cada is6topo responde por uma razdo massa/carga especifica e
proporcional a quantidade presente na amostra, gerando um espetro de massa
caracteristico. Para comprovacdo desse parametro foram preparados dois tipos de
curva analitica: a primeira utilizando apenas a solu¢cdo de padrdo em &gua; a

segunda adicionando a solugcéo padréo na matriz de interesse.

3.3.2 Linearidade e faixa de trabalho

A linearidade foi avaliada utilizando-se a Planilha para Avaliacdo de
Premissas (BASILIO et al., 2012), para isso, foi preparada uma curva analitica com 5
niveis de concentracdo (0,05 — 2,5 pg.L?) de As, Cd, Pb e Hg. O teste de Brown-
Forsythe foi aplicado para avaliar a homocedasticidade ou heterocedasticidade da
curva, o teste de Ryan-Joiner foi aplicado para verificar a normalidade. Na avaliacao
da autocorrelacdo dos residuos foi aplicado o teste de Durbin-Watson. Com base

nos resultados dos testes estatisticos a faixa de trabalho foi definida.

3.3.3 Limite de deteccéo e Quantificacédo

O LOD e o LOQ da técnica foram estabelecidos a partir da leitura de sete

amostras branco independentes (apenas solvente e reagente, sem a presenca de



44

amostra de sangue) e da tangente da curva de calibracdo. Os célculos seguem as
equacoes 3 e 4 a sequir:

LOD = = (3)

1=

LOQ=— (4)

Onde:

LOD = Limite de deteccao

LOQ = Limite de quantificacéo

s = Desvio padrdo das leituras do branco

b = Inclinac&o da curva analitica
3.3.4 Exatidao

Para o estudo da exatiddo do método foi utilizado o pool de amostras com
adicao dos analitos em concentracdo conhecida e uma solugdo de MRC Nist 955C.
Os valores encontrados foram comparados com o valor certificado aplicando o teste
t de Student e a equacado 5. Para o estudo com amostra previamente fortificada, a

recuperacéo foi calculada pelo uso da equacéo 6 (INMETRO, 2020).

r = (u—.::w':lz (5)
Onde:
M = Valor Verdadeiro;
x = Média;
n = nimero de determinacdes;

o = Desvio padrao

(£2) x 100 (6)

C3

Onde:
C1= Concentracao do analito na amostra fortificada.
C2 = Concentracao do analito na amostra néo fortificada.

C3 = Concentragéo do analito adicionado a amostra fortificada.
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3.3.5 Precisao

A precisao foi avaliada através do desvio padréo relativo (equacéo 7).
%DPR = ZX 100 (7)

Onde:
%DPR = Desvio padréo relativo %;
o = Desvio padrao dos resultados;

X = Média dos resultados.
3.4 Incerteza do método

A incerteza da medicéo foi avaliada conforme o POP INCQS 65.3120.170. De
acordo com esse procedimento foram considerados todos os fatores conforme

Figura 2, diagrama de Causa e Efeito Simplificado.

Figura 2 — Diagrama de Causa e Efeito Simplificado.
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Preparo dos Padrées | 0

Anexo E
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Fonte: Adaptado de INCQS, 2018.

3.5 Avaliagéo estatistica

Para o tratamento dos dados produzidos no presente estudo foi utilizado o

programa Microsoft Excel, software 2010. A estatistica descritiva aplicada incluiu
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calcular média aritmética, mediana, desvio padrdo (SD). Testes foram aplicados para
comparacdo de médias, teste t Student, para avaliagdo de linearidade teste de
Durbin-Watson, teste de Brown-Forsythe, teste de Jack-Knife e para analise de
variancia ANOVA. Os testes para andlise da linearidade e a ANOVA foram feitos
utilizando como ferramenta de calculo a Planilha de Avaliacdo de Premissas
desenvolvida por Basilio (2012).

3.6 Aplicacdo da metodologia em biomonitorizacdo humana

Em cooperacdo com o projeto PIPA, a metodologia analitica validada foi
aplicada no estudo prospectivo que engloba a quantificacdo de contaminantes em
sangue de uma populacéo de gestantes e seus corddes umbilicais (PIPA, 2020).

As amostras foram coletadas no hospital maternidade escola da UFRJ que
atende gestantes de baixo risco encaminhadas pelas unidades basicas de saude da
regido e gestantes de alto risco encaminhadas de outras areas do municipio e de
outros estados. A escolha dessa populacdo se caracteriza por ter grande
sensibilidade aos efeitos adversos provocados pelos contaminantes em estudo e
qualquer influéncia em decorréncia da presenca desses contaminantes em uma
gestante pode provocar alteracfes irreversiveis ndo s6 para ela como também para
seu recém-nato.

O estudo foi aprovado pelo comité de Etica em Pesquisa da Maternidade -
Escola da UFRJ (Parecer nimero: 2.092.440) e pelo Comité de Etica em Pesquisa
da Fundacéo Oswaldo Cruz (Parecer niumero 2.121.397).

Cento e quarenta e duas maes aceitaram participar do projeto piloto, todas
maiores de 16 anos e todas assinaram o termo de consentimento livre e esclarecido,
e um total de 135 nascimentos ocorreram no periodo do estudo, outubro de 2017 e
agosto de 2018. As amostras de sangue foram coletadas no periodo gestacional
entre a 302 e 342 semana, e de sangue do corddo umbilical no momento do parto, no

Hospital Maternidade-Escola da UFRJ em Laranjeiras.
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4 RESULTADOS E DISCUSSAO

4.1 Procedimento de preparo das amostras

O preparo das amostras por diluicao alcalina com TMAH 10% apresentou alto
ruido nas solugdes branco, resultando um elevado LOQ (em torno de 2 pg.L* para
todos os analitos), isso pode ser consequéncia da alta concentracdo de carbono
residual presente, visto que o TMAH é uma base organica muito forte. Foi observado
neste preparo que as solucbes resultantes ndo apresentavam aspecto limpido,
sendo necessario realizar filtragdo das amostras, aumentando o tempo e 0s gastos
com materiais. Além disso, esses residuos poderiam provocar um desgaste
excessivo nos itens consumiveis do equipamento ICP-MS, exigindo manutencdo
constante.

Os parametros precisdo e exatiddo das duas outras técnicas de preparo de
amostras, por micro-ondas e banho-maria, foram comparados usando os dois

padrdes internos, Rh e Ge, como apresentado na Tabela 2.

Tabela 2 — Resultados obtidos para as replicatas realizadas com o MRC Nist 955C
usado como matriz, preparadas por micro-ondas e banho-maria com diferentes
padrdes internos e analisadas por ICP-MS (n = 3).

Exatid&o (%) Preciséo (%)
Micro-ondas Banho Maria Micro-ondas Banho Maria
Rh Ge Rh Ge Rh Ge Rh Ge
As 175 174 111 109 10 12 5 S
Cd 65 67 61 63 10 13 8 7
Pb 85 87 92 94 4 8 6 4
Hg 154 156 101 104 26 24 10 5

Fonte: Do autor, 2020.

Os resultados do ensaio de exatiddo com o MRC NIST 955C para As (175%)
e Hg (154%), e do ensaio de precisao para Hg (26%) utilizando a metodologia de
preparo por micro-ondas, ficaram acima da faixa aceitavel que vai de 40 - 120% para
recuperacdo e até 15% para precisdo (INMETRO, 2020). A metodologia de preparo

com banho-maria apresentou valores aceitaveis para recuperagcdo € precisao,
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demostrando ser a metodologia de preparo mais adequada para a matriz estudada.
Estes resultados corroboram com os de Solda (2011), que também utilizou essa
metodologia para o preparo de amostras.

Em relacéo a escolha do padrao interno, o teste t de Student mostrou que nao
h& diferenga estatistica entre os resultados usando Rh ou Ge, j& que ambos
apresentaram valores com desvios-padréo relativos iguais ou inferiores a 10% entre
as leituras. Considerando que a massa do Rh é intermediaria as massas dos
analitos em estudo e devido a disponibilidade da solu¢do padrdo monoelementar de

Rh, optou-se pelo uso desse elemento como padrao interno.

4.2 Estudo de interferéncia para o As

Observou-se que a presenca de Cl, possivelmente formando a espécie ArCl*,
influenciou diretamente na medida de intensidade do As. Para avaliar esta
interferéncia, solu¢cdes com diferentes fatores de diluicio da amostra foram
analisadas e para o célculo final aplicou-se a equacédo de correcao pelo software do
equipamento, conforme descrito na literatura (item 3.3.6). A Figura 3, representa
graficamente as intensidades observadas para solu¢cdes de amostra de sangue com
diferentes diluicbes sem e com a aplicacdo da equacao de correcdo. Nota-se que a
intensidade do As ndo sofre a mesma alteracdo na presenca de Cl, observando-se
uma variacdo de aproximadamente 10% entre a amostra mais diluida (500x) e a

mais concentrada (3x).
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Figura 3 — Equacao de correcao de intensidade para As em relacdo ao volume de
amostra adicionado.
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Fonte: Do autor, 2020.

Este estudo mostra que o uso da equacao de correcédo € eficiente frente aos
resultados de As nas amostras de sangue, quando os fatores de diluicdo variam de
3 a 500 vezes.

De acordo com a literatura cientifica, o método mais indicado para correcéo
desse tipo de interferéncia seria a utilizacdo da célula de reacdo (DRC). Embora
esta técnica fosse mais efetiva, ela demandaria um maior tempo e aumentaria muito
0 custo da andlise devido ao uso de outras fontes de gas. No presente estudo, com
0 uso da equacdo de correcdo foi possivel minimizar o efeito de interferéncia

causado pela presenca de Cl nas amostras de sangue analisadas (TAYLOR, 2001).

4.3 Validacdo da metodologia

4.3.1 Seletividade

A Figura 4 apresenta a comparacao entre as curvas analiticas preparadas
com e sem a presenca da matriz sangue. Visualmente, o paralelismo entre as curvas
analiticas demonstra que, possivelmente, o método de preparo da amostra eliminou
com grande extensdo a matriz organica do sangue, diminuindo significativamente a

possibilidade de interferéncia ndo espectral.
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Figura 4 — Curvas analiticas de As, Cd, Pb e Hg com e sem a presenc¢a da matriz
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Fonte: Do autor, 2020.
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A igualdade das curvas analiticas de cada analito com e sem a presenca de

matriz foi avaliada estatisticamente através do teste t de Student, com um nivel de

confianca de 95%. N&o h& evidéncia estatistica que comprove que ha diferenca na

comparacao entre as curvas de cada analito com e sem a presenca de matriz.

4.3.2 Limite de Detecc¢éo e Quantificagéo

Os valores de LOD e LOQ foram calculados a partir dos dados da Tabela 3 e
sao apresentados na Tabela 4.
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Tabela 3 — Valor de intensidade/Rh da leitura das amostras branco para As, Cd, Pb
e Hg

Intensidade normalizada

N As Cd Pb Hg
1 0,00212 0,0000470 0,00339 0,000262
2 0,00272 0,0000959 0,00415 0,000253
3 0,00227 0,0000760 0,00363 0,000202
4 0,00264 0,0000629 0,00445 0,000224
5 0,00194 0,0000335 0,00264 0,000211
6 0,00217 0,0000372 0,00309 0,000401
7 0,00231 0,0000605 0,00363 0,000390

Fonte: Do autor, 2020.

Tabela 4 — Limites de deteccdo e quantificacdo de As, Cd, Pb e Hg para analise de

sangue por ICP-MS

Elemento LOD (ug.L™Y) LOQ (ug.L D)
As 0,003 0,01
Cd 0,002 0,006
Pb 0,016 0,05
Hg 0,007 0,02

Fonte: Do autor, 2020.

4.3.3 Linearidade e Faixa de Trabalho

As Figuras 5 e 6 sao recortes da planilha de avaliacdo de premissas
(BASILIO, 2012), utilizada como ferramenta de célculo neste trabalho (APENDICES
A, B, CeD).

A faixa de trabalho foi definida levando-se em consideragédo o mais alto LOQ
obtido, que foi de 0,05 pg.L* para o Pb. Uma vez que o preparo da curva analitica
multielementar em laborat6rios de rotina reduz os custos e o trabalho, quando a
concentracéo de todos os elementos € igual em todos os niveis de concentracdo, a
faixa de trabalho definida para todos os elementos foi: 0,05 -0,1 -05-1-25
gLt

Para as curvas analiticas preparadas para As, Cd, Pb e Hg, o teste de Brown-
Forsythe demonstrou homocedasticidade. A ANOVA da regressao e o teste de

desvio de linearidade comprovaram que a regressao € significativa e que nao houve
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desvio de linearidade. Além disso, ndo houve autocorrecao dos residuos segundo o
teste de Durbin-Watson e através do teste de Ryan-Joiner pode-se dizer que 0s
dados seguiram a distribuicdo normal.

Figura 5 — Faixa linear de trabalho das curvas analiticas, gréfico de residuos,
estatisticas da regressdo, ANOVA da regressao e teste de desvio de linearidade: a)
dados do As; b) dados do Cd
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Estatisticas da Regresséo Estatisticas da Regressdo
Coeficiente Angular (b):| 7.20E-03 | Coeficiente Linear (a): | 1.41E-03 Coeficiente Angular (b):| 9.35E-03 | Coeficiente Linear (a): | 1.96E-04
r 0,9996 R? 0,9991 r 0,9995 R? 0,9989
N 14 Graus de Liberdade 12 N 14 Graus de Liberdade 12
ANOVA da Regressao e Teste de Desvio de Linearidade (Falta de Ajuste) ANOVA da Regressao e Teste de Desvio de Linearidade (Falta de Ajuste)
fonte G.L. sQ MQ F P fonte G.L. 5Q MQ F P
regressdo 1 4.78E-04 | 4.78E-04 | 1.40E+04 | 8.74E-20 regressdo 1 8,05E-04 | 8.05E-04 | 1,10E+04 | 3.87E-19
residuos 12 4,08E-07 | 3.40E-08 residuos 12 8.82E-07 | 7.35E-08
Ajuste 4 2.15E-08 | 5.37E-09 | 1.11E-01 | 9.75E-01 Ajuste 4 1,11E-07 | 2,76E-08 | 2.87E-01 | B.79E-01
o puro 8 3,87E-07 | 4.83E-08 110 puro 8 7,71E-07 | 9.64E-08
total 13 4.T8E-04 total 13 8,06E-04

Fonte: Do autor, 2020.
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Figura 6 — Faixa linear de trabalho das curvas analiticas, grafico de residuos,
estatisticas da regressdo, ANOVA da regressao e teste de desvio de linearidade: c)
dados do Pb; d) dados do Hg
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o

Analise de Regresséo Linear (Modelo: ¥ = a + bX)

Coeficiente Angular (b):| 1.,10E-01 | Coeficiente Linear (a): | 6.64E-03 Coeficiente Angular (b):| 1.79E-02 | Coeficiente Linear (a): | -4.65E-04
r 0,9996 R? 0.9991 r 09980 R? 0.9961
N 15 Graus de Liberdade 13 N 14 Graus de Liberdade 12

ANOVA da Regressdo e Teste de Desvio de Linearidade (Falta de Ajuste)

ANOVA da Regresséo e

Teste de Desvio de Linearidade (Falta de Ajuste)

fonte G.L.

sQ

MQ F p fonte G.L. sQ MQ F P
regresséo 1 149E-01 | 149E-01 | 1.49E+04 | 2 B0E-M regresséo 1 2,96E-03 | 2.96E-03 | 3.05E403 | B.1TVE-16
residuos 13 1,30E-04 | 9.98E-06 residuos 12 1,16E-05 | 9.69E-07
Ajuste 4 6,60E-06 | 1,65E-06 | 1.20E-01 | 9.72E-01 Ajuste 4 3.20E-06 | 8.01E-07 | 7.60E-01 | 5.79E-01
erro pure 9 1,23E-04 | 1,37E-05 8110 puro B 8.43E-06 | 1,05E-06
total 14 1,49E-01 total 13 2 97E-03

Fonte: Do autor, 2020.

4.3.4 Precisao e Exatidao

Segundo o Inmetro (2020) para avaliacado da precisédo e da exatiddao de uma

metodologia analitica deve-se utilizar MRC e quando ndo se tem esse material

disponivel, esses parametros de validagcdo podem ser avaliados pelo estudo da

recuperacdo por meio da analise de solu¢cdes-amostra com adi¢cdo de pelo menos
trés niveis diferentes de concentragdo do analito (INMETRO, 2020). No presente

estudo a eficiéncia da metodologia foi avaliada utilizando o MRC Nist 955C e uma

solugcdo-amostra com adi¢do de padrdo em apenas um nivel de concentracdo de 0,5

ug.Lt de Pb, Cd, As e Hg. As Tabelas 5 e 6 apresentam os resultados obtidos para

a exatiddo e a precisdo (%DPR) do método obtidos usando MRC e adicado de
padréo, respectivamente.
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Tabela 5 — Exatidao e precisdo do método usando MRC Nist 955C, desvio padrdo

relativo (n = 3)

Valor Certificado  Valor encontrado Recuperacao (%) DPR (%)
(hg.L™) (hg.L™)
As 77,5 85,8 111 5
Cd 9,85 6,4 65 8
Pb 455,3 418,1 92 6
Hg 33,9 34,4 101 9

Fonte: Do autor, 2020.

Tabela 6 — Resultados obtidos para amostra de sangue com adicéo de As, Cd, Pb e
Hg a 0,5 pg.L! analisada por ICP-MS, exatiddo e precisdo do método expressas
pelo ensaio de adicdo de padrao e desvio padréo relativo (n = 3)

Valor adicionado Valor encontrado Recuperacéo DPR (%)
(Mg.L™) (Mg.L™) (%)
As 0,50 0,60 119 3
Cd 0,50 0,49 98 7
Pb 0,50 0,60 120 15
Hg 0,50 0,60 120 1

Fonte: Do autor, 2020.

Os resultados obtidos para a exatiddo do método estdo dentro da faixa
aceitavel (40-120%), relacionada ao nivel de concentracdo de trabalho (INMETRO,
2020).

4.3.5 Incerteza do método

Utilizando o diagrama de causa x efeito para a determinacdo quantitativa de
cada um dos analitos, foi possivel plotar os diagramas apresentados na Figura 7. Os
calculos foram realizados utilizando as planilhas de céalculo de incerteza (INCQS,
2018), e estdo representadas pelos APENDICES E, F, G e H.

Observou-se que o fator que mais influencia o aumento do valor de incerteza
€ o preparo dos padrdes 1 e 2, que correspondem as concentracdes de 0,05 e 0,1

ug.L?, respectivamente. Isto acontece devido ao valor de incerteza das pipetas
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automéaticas e a concentracao inicial dos padrfes utilizados, que torna necessaria
uma série de diluicbes, magnificando assim o erro da medida. A medida que a faixa
de trabalho torna-se mais baixa, a dificuldade de medicdo aumenta, visto que 0s
erros de medidas dos instrumentos passam a ter um peso maior, dessa forma, é
comum encontrar valores de incerteza mais altos ao se trabalhar em niveis de pg.L
L, Ulrich et al. (2006) estimaram a incerteza em amostras biolégicas para As, Cd, Pb
e Hg em 74, 58, 30 e 50%, respectivamente.

As acdes sugeridas para minimizar essa fonte de erro, seriam a utilizacao de
solugdo padréo inicial de menor concentracdo, para que nao haja necessidade de
multiplas diluicbes, e a escolha de pipetas certificadas com menores valores de
incerteza. A Tabela 7 apresenta os resultados da incerteza padrdo expandida para

as determinacfes de cada um dos quatro analitos.

Tabela 7 — Incerteza padrao expandida calculada para As, Cd, Pb e Hg.

Elemento Incerteza Padré@o Expandida (%)
As 22
Cd 24
Pb 23
Hg 35

Fonte: Do autor, 2020.



Figura 7 — Influéncia de cada fonte na medicao da incerteza: a) As; b) Cd; c) Pb; d) Hg
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4.4 Determinacao de As, Cd, Pb e Hg na biomonitorizagdo humana

A metodologia analitica validade foi aplicada para analisar as amostras
provenientes do projeto PIPA. Embora esses resultados ja tenham sido publicados,
estdo sendo apresentados aqui de modo a ilustrar o uso da metodologia analitica
validada.

Dos 135 nascimentos que aconteceram no periodo do estudo, foram
analisadas 118 amostras de sangue materno (gestante) e 123 amostras de sangue
de corddo umbilical, totalizando 241 amostras. Os motivos por que nem todas as
amostras foram analisadas foram relacionados a perda durante o transporte ou
armazenamento, problemas de coagulacao e quantidade insuficiente de amostra. Na

Tabela 8 estdo apresentados os resultados de todas as amostras analisadas.

Tabela 8 — Teores de As, Cd, Pb e Hg em pg.L? obtidos por ICP-MS em sangue
materno (gestante) (n = 118) e corddes umbilicais (n = 123) (continua)

Identificacdo As Cd Pb Hg
Gestante Corddo Gestante Corddo Gestante Corddo Gestante Corddo
Mae 001 8,46 8,66 0,75 0,56 16,67 17,75 2,26 5,50
Mae 002 9,44 ‘ 8,39 ‘ 0,72 0,95 26,05 32,99 1,77 3,90
Mae 003 9,90 8,05 1,42 1,62 128,30 | 109,00 6,57 6,38
Mae 004 6,89 ‘ 13,30 ‘ 1,93 2,11 27,68 26,47 1,40 1,37
Mae 005 8,94 8,19 0,78 0,81 11,06 50,79 2,15 3,31
Mae 006 995 869 068 081 6161 @ 5448 212 3,72
Mae 007 11,24 11,40 1,48 1,20 58,09 130,71 2,00 2,83
Mae 008 7,56 \ 7,70 \ 0,49 0,74 33,91 55,56 7,31 3,80

Mae 010 11,15 8,36 0,64 0,57 42,97 44,53 10,50 2,11
Mae 011 11,21 ‘ 10,32 ‘ 0,25 0,29 33,46 27,84 3,06 3,74

Mie 012 10,18 10,53 1,47 0,45 27,24 | 31,24 0,38 0,54
Mie 013 1027 957 051 0,72 19,94 23,95 0,48 0,37
Mie 014 12,45 10,58 0,63 0,72 52,30 40,99 7,89 2,15
Mie 016 1132 11,19 0,04 0,51 20,57 45,63 7,38 4,38
Mie 018 11,47 10,30 0,72 0,86 64,61 38,19 6,70 2,64
Mie 019 11,04 959 083 0,33 50,79 29,19 4,89 5,61
Mie 020 8,68 7,64 0,57 0,54 31,88 42,94 2,81 4,76

* - \ 7,83 \ - 0,97 - 52,55 - 6,28
Mie 021 7,86 6,05 0,88 0,78 59,37 42,79 4,89 4,43
Mie 022 876 9,09 058 0,51 48,91 43,10 2,19 2,16
Mie 023 8,24 13,43 0,50 2,26 63,87 84,25 2,77 2,75
Mie 024 1153 | 915 | 013 0,05 44,16 39,44 0,78 0,84
Mie 026 0,33 8,12 0,20 0,36 28,16 32,86 0,40 1,07
Mie 027 929 866 0,02 0,35 70,28 113,73 0,87 2,24

Mae 028 9,42 11,02 0,30 0,22 41,24 24,89 1,00 1,27
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Tabela 8 — Teores de As, Cd, Pb e Hg em pg.L*? obtidos por ICP-MS em sangue

materno (gestante) (n = 118) e corddes umbilicais (n = 123) (continuacao)

Identificacdo

As

Cd

Pb

Hg

Gestante \ Cordao

Gestante \ Corddo Gestante Corddo Gestante Cordéao

M&e 030 8,94 8,74 0,30 004 = 1479 3922 0,71 0,66
M&e 031 938 816 030 032 4138 1573 067 0,61
M&e 032 8,93 8,65 0,03 096 = 2167 2274 051 1,22
M&e 033 1016 1065 030 098 = 3405 3240 1,25 1,30
Mae 035 8,79 8,42 0,03 029 = 2270 2483 054 1,05
Mae 036 998 1247 033 030 4317 2816 1,04 0,69
M&e 037 9,53 9,63 004 | 026 3058 4926 0,63 0,71
M&e 038 923 1083 034 055 2621 2257 0,42 1,31
M&e 039 8,43 6,86 044 | 029 37,06 288l 049 0,71
M&e 040 970 1021 001 030 2336 2290 0,43 0,51
Mae 041 11,79 10,88 0,07 001 = 2369 1688 0,67 0,56
Mae 042 11,80 1256 035 002 3442 4468 0,83 0,91
M&e 043 1158 11,44 0,08 001 = 2462 2328 052 0,53
M&e 044 11,78 1159 037 035 2264 2389 045 0,42
Mae 047 1294 | 11,87 035 004 2905 2796 0,87 0,90
M&e 050 1208 1201 013 021 3712 3553 044 0,52
Mae 051 1249 1162 014 013 2151 2066 0,67 0,99
M&e 052 11,13 11,93 002 017 2243 2354 0,84 1,06
Mae 053 12,09 | 11,21 011 027 1957 2413 094 0,46
Mée 054 1076 11,97 041 060 2377 2967 058 0,62
M&e 055 1594 11,02 025 021 | 1940 1817 042 0,45
Mée 056 11,65 11,68 020 027 2159 2029 041 0,51
M&e 057 11,81 1194 0,18 043 = 1853 2872 0,33 0,35
Mae 058 11,80 1171 038 037 2559 2556 0,57 0,70
M&e 059 36,48 1994 9,97 488 | 12411 14528 3,46 1,30
M&e 060 1226 1327 112 2,08 2450 31,30 050 0,63
Mae 061 1286 = 1252 1,75 1,83 27,77 2898 054 0,56
M&e 062 1013 1024 025 032 1855 3356 0,69 0,59
Mae 063 1069 10,02 0,28 032 1644 1961 165 2,16
Mée 064 989 9,92 030 033 2245 31,15 072 0,89
Mae 065 9,60 9,71 0,22 031 1434 2345 0,72 0,71
Mée 066 979 986 035 034 2025 2065 0,70 0,70
M&e 067 1163 1099 025 034 1914 3112 1,16 1,21
Mée 069 931 811 019 020 21,28 2286 067 0,82
M&e 070 8,30 8,99 0,08 008 = 1318 2498 0,60 0,75
Mae 071 856 884 008 042 2030 1428 065 0,93
Mae 072 1048 1028 0,30 027 = 2533 2394 0,79 1,31
Mae 073 1063 1034 030 028 30,18 2417 065 0,66
Mae 074 11,20 | 10,09 2,09 087 | 5435 2211 141 1,71

= - 1245 - 248 - 146,72 - 1,63
M&e 075 7,11 9,44 1,93 167 5032 3961 13,32 = 1,17
Mae 076 669 577 165 1,34 6573 6579 148 6,31
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Tabela 8 —Teores de As, Cd, Pb e Hg em pg.L?* obtidos por ICP-MS em sangue

materno (gestante) (n = 118) e corddes umbilicais (n = 123) (continuacao)

Identificacdo

Hg

Mae 077
Mée 078
Méae 079
Mé&e 080
Mée 082
Mé&e 084
Mae 085
Mée 086
Mae 087

Mae 088
Mae 089
Mae 090
*
Mae 094
Mae 096
Mae 097
Mae 098
*
Mae 100
Mae 102
Mae 105
Mae 106
Mae 107
Mae 108
Mae 109
Mae 110
Mae 111
Mae 112
Mae 113
Mae 114
Mae 116
Mae 117
Mae 118
Mae 119
Mae 120
Mae 121
Mae 122
Mae 124
Mae 125
Mae 126
Mae 127
Mae 128

As Cd Pb
Gestante Cordao Gestante Corddo Gestante Cordao Gestante Cordédo

6,11 14,62 2,97 7,35 39,17 36,92 0,90
8,48 10,97 2,81 1,22 52,20 38,28 1,05
6,19 5,90 1,08 0,36 48,27 33,17 0,57
5,72 6,15 0,26 0,16 33,96 30,12 0,80
4,87 5,06 0,12 0,37 34,91 39,49 0,78
4,51 6,08 0,34 0,87 29,82 47,89 0,58
5,84 5,42 0,38 0,32 52,27 33,68 0,76
7,02 7,05 0,13 0,05 58,08 29,82 0,68
17,97 9,94 9,28 2,79 74,50 54,35 1,44

- 8,23 - 1,59 - 53,71 -
28,40 7,65 13,73 0,84 146,45 56,94 3,63
5,47 4,89 0,26 0,15 29,28 36,33 0,83
4,36 517 0,02 0,07 41,49 57,89 0,52

- 5,45 - 0,08 - 51,02 -
13,70 13,45 0,68 0,18 64,50 67,59 6,19
13,37 12,86 3,37 3,56 39,89 33,24 0,70
11,41 13,04 2,32 3,95 25,22 27,72 0,62
11,31 12,83 1,94 0,38 19,57 34,72 0,56

- 11,81 - 0,25 - 36,44 -
9,86 8,51 0,23 0,03 36,88 34,03 0,70
8,80 16,14 0,00 1,11 20,17 64,39 0,41
14,00 9,24 0,74 0,14 46,03 33,30 0,85
3,61 12,82 0,24 0,87 20,69 35,82 0,58
11,81 16,30 0,99 1,83 54,77 53,02 1,01
12,10 11,18 0,37 0,45 43,47 31,23 0,55
12,65 12,28 0,92 0,67 58,11 35,70 0,95
6,50 8,34 1,11 0,22 74,37 47,32 0,56
5,54 5,06 0,08 0,09 46,88 40,45 0,90
5,76 6,70 0,72 0,44 71,10 51,06 2,45
4,65 5,47 0,02 0,02 57,67 38,57 0,72
10,32 4,96 2,34 0,19 152,61 41,17 3,38
13,42 14,18 0,47 16,90 53,56 56,88 0,53
12,51 12,78 22,43 13,74 73,21 40,91 3,36
19,78 15,75 6,69 4,65 50,33 34,43 1,42
13,86 12,36 13,40 17,41 63,42 67,80 3,13
15,00 15,85 1,37 0,68 75,27 45,14 1,03
15,90 15,66 0,80 0,71 62,87 66,89 2,52
15,39 14,68 0,72 0,59 43,83 39,21 0,59
15,36 15,62 0,97 0,75 118,49 142,41 0,69
13,80 14,59 0,67 0,76 58,88 39,80 0,67
14,97 14,76 0,74 0,03 55,53 75,68 0,50
13,67 15,64 0,02 1,07 55,97 48,07 0,78
14,75 15,26 0,73 0,81 46,37 50,89 1,41

2,35
1,12
0,54
1,11
0,79
2,20
0,71
0,76
1,15
0,87
0,87
0,53
0,59
0,58
5,10
0,72
0,80
0,68
0,63
0,73
0,82
0,86
0,99
1,45
0,68
0,74
1,12
1,32
2,60
1,98
0,66
2,62
2,24
1,30
4,05
0,96
2,98
0,78
0,76
0,83
0,68
1,01
0,86
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Tabela 8 — Teores de As, Cd, Pb e Hg em pg.L*? obtidos por ICP-MS em sangue
materno (gestante) (n = 118) e corddes umbilicais (n = 123) (concluséo)

Identificagéo As Cd Pb Hg
Gestante ‘ Cordéo Gestante ‘ Cordao Gestante Corddo Gestante Cordéo
Mae 129 17,47 1478 0,16 037 4413 160,26 0,97 0,74
M&e 130 1490 1371 099 079 4501 6120 0,68 1,05
Mae 131 1579 | 1473 064 | 056 = 4382 5346 1,02 0,45
Mée 132 1394 11,59 053 0,90 4200 69,19 058 1,47
Mae 133 1302 | 1386 0,37 010 = 3577 4522 045 0,57
Mée 134 1500 1405 006 029 2755 3513 0,36 0,42
Mae 135 1592 | 1620 0,36 037 = 4981 4230 065 0,95
Mée 136 1831 1427 006 013 4562 4856 0,40 0,42
Mae 137 1457 1478 0,16 000 | 3745 4153 044 0,47
Mae 138 1865 1760 015 012 5640 4000 0,39 0,55
M&e 139 12,16 11,87 047 045 = 5463 3995 115 1,02
M&e 140 1281 1071 053 043 5173 61,14 047 1,29
Mae 141 9,98 9,89 0,19 007 3521 5021 0,6l 1,24

*Valores correspondem a amostra de corddo umbilical do gemelar.
Fonte: Do autor, 2020.

De maneira geral, os teores de As, Cd, Pb e Hg encontrados nas amostras de
corddo umbilical acompanham os niveis do sangue materno (gestante). Niveis de Pb
acima de 100 pg.L* foram encontradas em 12 amostras, sendo cinco de sangue e
sete de corddo umbilical (aproximadamente 5% do total). Em duas amostras de
sangue materno, os valores de As foram acima de 20 pg.Lt. Cinco amostras de
sangue e quatro de corddo umbilical, apresentaram valores préximos a 10 pg.L?
para Cd. Enquanto para Hg, oito amostras de sangue e seis de cordao umbilical,
apresentaram valores acima de 5 pg.L'. Na Tabela 9 estdo apresentadas as
médias, medianas referentes as amostras de sangue (gestante) e cordao umbilical

analisadas.

Tabela 9 — Média, mediana, valores minimo e maximo de As, Cd, Pb e Hg em pg.L?
obtidos por ICP-MS em sangue materno (n = 118) e corddes umbilicais (n = 123)

As cd Pb Hg
Gestante Corddo Gestante Corddo Gestante Corddo Gestante Cordéao
média (ug.L) 11,1 10,8 1,2 1,1 43,0 43,9 1,6 15
mediana (ug.L) 11,1 10,7 0,4 0,4 38,3 38,2 0,7 0,9
Minimo (ug.L) 0,3 4,9 <LOQ 0,0 11,1 14,3 0,3 0,3
Madximo (ug.L) 36,5 19,9 22,4 17,4 152,6 160,3 13,3 6,4

Fonte: Do autor, 2020.
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A comparacdo entre os teores de cada analito nas amostras de sangue
materno (gestantes) e seus respectivos cordfes umbilicais estd representada na
Figura 8. Nota-se, com algumas excec¢des, que o teor dos analitos no sangue dos
corddes umbilicais, acompanha o teor do sangue materno, ou seja, quanto maior o
nivel sérico do elemento na gestante, maior € o do corddao umbilical. Em resumo, o
presente estudo fornece dados informativos de biomonitoramento que revelam uma
exposicdo a contaminantes inorganicos, principalmente o Pb, em gestantes nao
expostas ocupacionalmente e seus recém-nascidos, que pode comprometer a saude

de ambos.

Figura 8 — Comparacéo entre os teores encontrados para a populacdo de gestantes

e seus corddes umbilicais: a) As; b) Cd; c) Pb; d) Hg
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Fonte: Do autor, 2020.

Neste estudo foi observada concentracdo média de 1,1 pug.L* de Cd, 43 pg.L?

de Pb, 11 pg.L1 de As e 1,5 pg.L* de Hg, semelhante aos resultados encontrados
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por Costa (2015) que também avaliou amostras de sangue na populacdo da cidade
do RJ e encontrou 46 ug.L* para Pb e 0,64 ug.L! para Cd, e aos resultados de Pb
obtidos por Kuno (2009), com valor de referéncia de 46 pg.Ll. JA quando se
comparou com estudo realizado por Kira em 2014, que estudou amostras de sangue
da populacao da cidade de Sao Paulo observou-se que para as mulheres com mais
de 20 anos, os valores foram 0,6 pg.L! para Cd, 31,1 pg.L! para Pb e 3,2 pg.L?
para Hg.

O unico documento nacional que aborda valores maximos dos elementos em
amostra biolégica € a Norma Regulamentadora n® 7 (NR 7), porém estes parametros
sdo aplicaveis apenas para exposi¢cdes ocupacionais. Segundo a norma, para
avaliacdo de As, Cd e Hg o indicador biolégico recomendado é a urina, portanto 0s
valores ndo podem ser comparados com o0s obtidos neste estudo. Ja para o Pb, o
limite maximo é de 600 pg.L' em sangue e sendo assim, todas as amostras deste
estudo apresentaram teores de Pb abaixo deste valor. Estudos realizados nos
Estados Unidos mostraram que o nivel de Pb em sangue diminuiu nas ultimas
décadas, em funcdo da remocdo do Pb da gasolina e restricdbes de seu uso em
tintas residenciais, chegando a niveis de 9,2 pg.L* em adultos e 7,6 pg.L* em
criancas (ATSDR, 2019). Embora o Brasil tenha sido um dos primeiros paises a
diminuir o nivel de Pb nos combustiveis, ainda existe uma lacuna de infraestrutura e
saneamento basico que pode contribuir para a manutencao desses niveis de Pb.

Em estudo de avaliacao de risco realizado em Manguinhos, Rio de Janeiro,
5% das amostras de sangue apresentaram valores acima de 100 pg.L! e 40%,
acima de 60 pg.L?, comprovando que o ambiente e outras fontes, como solo
contaminado, poeira, pinturas antigas de residéncia, ar contaminado por exaustao
dos automoveis e emissdes industriais produzem uma exposicdo adicional aos
elementos toxicos (MATTOS, 2009). As baterias de automoveis armazenadas que
nao sao recicladas também sao fonte de Pb no lixo urbano. Quiterio et al. (2006)
comprovaram em seu trabalho que o entorno de uma reformadora de baterias
contém niveis elevados de Pb, sendo necessaria a implementacédo de medidas que
melhorem os processos de producdo, como instalacdo de sistemas adequados de
exaustdo. A ATSDR (2019) indica que efeitos adversos do chumbo (neuroldgico,
renal, cardiovascular, hematolégico, reprodutivo e de desenvolvimento) podem ser
percebidos em niveis inferiores a 50 pg.L* e dessa forma, ndo ha como estabelecer

um valor de seguranca para esse elemento. Observa-se que o valor para o teor de
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chumbo na populacdo estudada € um dado preocupante que deve ser considerado
pois valores elevados de até 152,6 ug.L* foram encontrados.

Para o arsénio, segundo a ATSDR (2007) os valores tipicos de individuos
expostos ambientalmente estdo abaixo de 1 pg.L?, para os individuos que
consomem medicamentos que contém As os valores ficam entre 100-250 pg.L7?,
enguanto casos agudos e fatais podem ser maiores que 1.000 pg.L?. Dessa forma,
os resultados encontrados ndo estdo de fato dentro dos limites estabelecidos para
exposicao ambiental pela ATSDR como também néo estédo altos o suficiente para as
outras classificagdes. Os valores encontrados podem ter relacdo com a exposi¢céo a
alguma fonte que contenha este elemento, por exemplo, o frequente consumo de
alimentos contaminados com As, como o arroz (SILVA, 2014).

Ja no estudo desenvolvido por Moffat et al. citado por Carvalhosa (2016)
foram atribuidos como normais, valores de As com concentragédo até 10 pg.L* em
sangue. Considerando essa referéncia, todas as amostras analisadas estdo em
média dentro da faixa de concentracdo considerada normal.

A média de concentracdo de Cd no sangue é de 0,5-1,0 ug.L? em ndo
fumantes. O fumante, pode ter um acréscimo de 1 a 3 pg.L?! para cada maco de
cigarro consumido (ATSDR, 2012). Nos alimentos, a presenca de Cd esta
relacionada ao uso de fertilizantes fosfatados, descarga de esgoto em terras de
cultivo, utilizacdo de utensilios galvanizados ou com revestimentos com Cd no
processamento e preparacdo dos alimentos, loucas pigmentadas com Cd, e a
presenca em estabilizantes de plasticos usados como recipientes (ATSDR, 2012).

Segundo a OMS, o valor de referéncia estabelecido para Hg total em sangue
é de 8 pg.L 1. No presente estudo apenas duas amostras de sangue apresentaram
valores superiores ao estabelecido. O padrédo alimentar pode ser a justificativa
destes valores, visto que a principal fonte de contaminacéo por Hg € a alimentacao,
sobretudo pelo consumo de peixe. O estudo realizado por Kehrig e Malm (2011),
comprovou que o fator de bioconcentragdo da baia de Guanabara, que no Rio de
Janeiro € um dos principais ecossistemas costeiros produtivos, aumentou
sucessivamente com o nivel trofico, o que suporta o fato que o MeHg foi
progressivamente acumulado, apontando que o processo de biomagnificacdo esta
ocorrendo ao longo da cadeia tréfica aquética.

Araujo (2018), em sua dissertacdo de mestrado e em seu artigo publicado

(2020), e Damasceno (2020) utilizaram os dados obtidos pelo presente estudo para
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avaliacdo em relacdo a idade, classe social, grau de escolaridade, habitos
alimentares, bem como a interrelacdo dos elementos analisados, além de outras

informacbes relevantes que podem ser observadas nos  estudos.
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5 CONCLUSAO

Pelo estudo realizado, o método de preparo de amostra de sangue por
digestdo acida em banho-maria mostrou-se eficiente e pode ser utilizado em
substituicdo ao método convencional de preparo por micro-ondas, proporcionando
um ganho em quantidade de amostras a serem preparadas em cada batelada. A
metodologia otimizada mostrou-se apta para determinar As, Cd, Pb e Hg em sangue
como observado pelos parametros de validacdo estudados. A populacdo estudada
pelo projeto PIPA, gestantes da cidade do Rio de janeiro, ndo apresentou teores de
As, Cd, Pb e Hg em suas amostras de sangue e de corddo umbilical que pudessem
caracterizar uma contaminag¢do aguda ou crénica em comparacao com a literatura
pesquisada. @ Os dados resultantes do presente estudo podem auxiliar o
estabelecimento de valores de referéncia de sangue numa populacdo exposta

ambientalmente e contribuir para estudos de biomonitoramento.
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Dados da Curva Analitica

Andlise: Arsénio

Data de Confeccdo da Curva: 2019-2020 Curva N°: 1

Replicatas por Nivel (k): 3 N de Miveis (n): 5

Equipamenta: ICP-MS Responsavel: Santos

Tabela de dados originais

Nivel . Conc. Resposta | Avaliagéo de Valores Extremos
(k) : ugl/L ';':T;':',uiic, (Teste de Jack-Knife para avaliacdo de valores extremos)
L J LS e Os dados da tabela marcados em vermelho foram avaliados e retirades do
02 5.00E-02 | 1.52E-03 - .
conjunto de dados por se tratarem de valores extremos (outliers). Estes
E I e dados ndo serdo considerados na avaliagdo das premissas
2 04 1,00E-01 [ 2,20E-03 )
05 1,00E-01 [ 1,97E-03
06 1.00E-01 | 2.29E-03 Curva Analitica Final
3 07 5,00E-01 | 5,02E-03 _n025
08 5 00E-01 | 4.71E-03 “3“
09 5,00E-01 | 5,08E-03 = 002 1
4 10 1,00E+00 | 8.58E-03 %n 015 4
11 1,00E+00 | 8.80E03 | |~
12 1,00E+00 | 8.42E-03 E 0,01 A
5 13 2 50E+00 [ 1,95E-02 En 005 4
14 2 50E+00 [ 1,94E-02 g
15 2,50E+00 | 1,81E-02 B . . . . .
0 0,5 1 1,5 2 25 3
Concentragdo (ugiL)
Grafico de Residuos
0,0006
0,800 grrmmrmremmmn e
Normalidade dos Residuos 0,0002 _c8 o o
(Teste de Ryan-Joiner) 0 - 8 o 5
Reg 099 -0,0002 {2 o o
Rerit (.= 0,05) 0.94 e
-0,0006
Autocorrelagio dos Residuos ’ e 1 e : = :
(Teste de Durbin-Watson) Concentragao (ugil)
d (calculado) 2,92
dL (Limite Inferior) o = 0,05 1,04 Analise de Regressdo Linear (Modelo: Y =a + bX)
dU (Limite Superior) e = 0,05 1,35 Estatisticas da Regressdo
Coeficiente Angular (b):| 7.20E-03 Coeficiente Linear (a): 1.41E-03
Homogeneidade da Varidncia dos Residuos r 09996 R 0.9991
(Teste de Brown-Forsythe) N 14 Graus de Liberdade 12
Varidncia Combinada 3,48E-08
t; calculado 4.39E-01 ANOVA da Regressao e Teste de Desvio de Linearidade (Falta de Ajuste)
ttabelada (e = 0,05) 2 1BE+00 fonte G.L. 5Q Ma F P
p 6,68E-01 regressdo 1 4 78E-04 | 4.76E-04 | 1.40E+04 [ 8,74E-20
residuos 12 4.08E-07 | 3.40E-08
Resumo da Avaliagio Ajuste 4 215E-08 | 537E-09 | 1 11E-01 [ 9.75E-01
Homogeneidade de varidncia erTo puro 8 3,87E-07 | 4.83E-08
Ha Homocedasticidade p =005 total 13 4 TBE-04
Regresséo e Teste de Desvio de Linearidade
A regressdo € significativa p < 0,001 Observacoes
N3o ha deswvio de Linearidade p =005
Autocorrelagdo dos Residuos (e = 0,05)
Mo ha autocorrelacdo d=dl
Teste de Normalidade (o= 0,05)
Segue a Normal Req = Rerit
Responsavel: Data: /[ Verficado por: Data: /[

AVALIACAO DE LINEARIDADE DE CURVA ANALITICA
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Nivel (k) i X, Y, Yest Y'_:::ﬁ (Yi-Yiest)? (%-X;med)® h Se, n Jey outliers
1 1 00,05000 00 00 0,0000 0 00 0,1188 0 0,124 0,1186
2 00,05000 00 00 -0,0002 0 00 0,1188 0 -1,425 -1,4964
3 00,05000 00 00 0,0003 0 00 0,1188 0 1,953 2,2645 outlier
2 4 00,10000 00 00 0,0001 0 00 01119 0 0,419 0,4043
5 00,10000 00 00 -0,0002 0 00 01119 0 -0,934 -0,9290
6 00,10000 00 00 0,0002 0 00 01119 0 0,918 0,917
3 T 00,50000 00 00 0,0000 0 00 0,0762 0 0,080 0,0767
8 00,50000 00 00 -0,0003 0 00 0,0762 0 1,677 | -1.8348
) 00,50000 00 00 0,0001 0 00 0,0762 0 0,419 0,4039
4 10 01,00000 00 00 0,0000 0 00 0,0805 0 -0,142 -0,1365
11 01,00000 00 00 0,0002 0 00 0,0805 0 1,076 1,0839
12 01,00000 00 00 -0,0002 0 00 0,0805 0 -1,036 -1,0399
5 13 02,50000 00 00 0,0001 0 03 0,4188 0 0,656 0,6400
14 02,50000 00 00 0,0000 0 03 0,4188 0 -0,344 -0,3306
15
n 14
p 2
a(cl) 0,00
b (ca) 0.01
Xmed 0,71
Er 9
s 0,00
o 0,05
Yi-aznp1) 2.2010
i P bi g orde::ados {e~emed){g-gmed) {e~emed)® [g-gmed)®
1 0.04386 -1, 70755 0.00002 -0.00030 0,00 0,00 29157
2 011404 -1.20534 -0,00025 -0.00025 0.00 0.00 1,4529
3 018421 -0.89943 0.00034 -0.00018 0.00 0.00 0.8090
4 0.25439 -0.66075 0.00007 -0.00016 0.00 0.00 0.4366
5 0.32456 -0,45498 -0,00016 -0.00005 0,00 0,00 0.2070
] 0.39474 -0.26699 0.00016 -0.00003 0.00 0.00 0.0713
[ 046491 -0.08807 0.00001 0.00001 0.00 0.00 0.0073
] 0.53509 0.08807 -0,00030 0.00002 0.00 0.00 0.0078
9 0.60526 0,26699 0.00007 0.00007 0,00 0,00 0.0713
10 0.67544 0.45498 -0,00003 0.00007 0.00 0.00 0.2070
11 074561 0.66075 0.00019 0.00009 0,00 0.00 0.4366
12 0.81579 0.89943 -0,00018 0.00016 0.00 0.00 0.8090
13 0.88596 1,20534 0.,00009 0.00019 0,00 0,00 1.4529
14 0.95614 1,70755 -0,00005 0.00034 0.00 0.00 29157
n 14 Seq 0,00 Res 0.9892
gmed 0.00E+00 e 0,00
emed 0.00 Sgq 11,8004 Valores Criticos de R

Rerit (az 0,10) = 0,9480
Rerit (a: 0,05) = 0,9351
Rerit (a: 0,01) = 0,9061
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i i e; ei1 ei-eiq | (ei-eun) el n 14
1 1 0,000 - - - 4.60E-10 o 0,05
2 2 0,000 0,000 0,000 7.19E-08 | 6.08E-08 d 2.917988
3 3 0,000 0,000 0,001 342E-07 | 114E-07 dL 1,045729
4 4 0,000 0,000 0,000 7.04E-08 | 5.31E-09 du 1,349312
5 5 0,000 0,000 0,000 5,63E-08 | 2.64E-08
6 6 0,000 0,000 0,000 1,04E-07 | 2 55E-08
7 7 0,000 0,000 0,000 [ 211E-08 | 2,02E-10 j .
B B 0,000 | 0.000 | 0.000 | 9.70E-08 | 5.83E-08 Grafico de Durbin-Watson (e x .,)
9 9 0,000 0,000 0,000 1,38E-07 | 5.51E-09
10 10 0,000 0,000 0,000 9,88E-09 | 6,34E-10 o
1 1 0,000 0,000 0,000 | 4,64E-08 | 3.62E-08
12 12 0,000 0,000 0,000 1,40E-07 | 3.36E-08 R °
13 13 0,000 0,000 0,000 7.59E-08 | B.51E-09 o
14 14 0,000 0,000 0,000 1,98E-08 | 2,33E-09 ~ ° o ¢
&
@ o
o
o
=
Yiest YiYiest [XiXimed| Yumed | (Yiest-Yymed)® | Yi-Yemed | Yi-Yimed | (Yi-Yiest) [(X;-Ximed)(Y;-Yimed) (Yi-Yiest) (Xi-Ximed)? (Yi-Yimed)? (YiYimed)® |tazna’S|- trazna'S
00017684 -0.6607 0 003128587 43 0 ) 0.
00017684 -0.6607 0 003306702 43 0 ) 0.
0,0017684 6607 0 0029719324 43 0 ) 0.
0,00212 6107 0 00264059 37" 0 ) 0.
0,0021283 6107 0 002784264 373 0 ) 0.
0,00212839 0 10,6107 0 0 0 0 0 0,002587632 0 0,3730 0 0 0,00 0,00
0,00500806 0 02107 0 0 0 0 0 0,000316656 0 0,0444 0 0 0,00 0,00
0,00500806 0 02107 0 0 0 0 0 0,000382277 [ 0,0444 0 0 0,00 0,00
0.00500 107 0 000304001 444 0 ) 0.
0,00860764 2893 0 00059518 0837 0 0.
0,00860764 2893 0 00065752 0837 0 0.
0,00860764 2893 0 000549452 0837 0 0.
0.0194064 7893 0 02321355 2015 0 ) 0.
0,0194064 0 1.7893 0 0 0 0 0 0,022962028 0 32015 0 0 0,00 0,00
0 0 0 0 9 0 0
Curva Analitica
E 1]
i3 y=0,0072x+0,0014
Z 04 %= 0,999
BTAE20 = 1 1 2 2 3 3
_ ugll
9.75E-01
Grafico de Residuos
0
0]
0 4o
0le ° o ‘
§ Jo o °
0 -0 [+]
0]
0
0 1 1 2 2 3 3
ug/L
o - Grupo | Grupe 1 | Grupo 2 ; 2
Nivel i 8 ) i) (kz) d1 d2 [dal Idal dy dy
1 1 0,00 1 0,00 0,00 0,00 0,00 n 14
2 0,00 1 0,00 0,00 0,00 0,00 n/2 T
3 0,00 1 0,00 0,00 0,00 0,00 mediana ki 0,00
2 4 0,00 1 0,00 0,00 0,00 0,00 mediana ko[ 0,00
5 0,00 1 0,00 0,00 0,00 0,00
[ 0,00 1 0,00 0,00 0,00 0,00
3 T 0,00 1 0,00 0,00 0,00 0,00 Estatistica Grupo 1 Grupo 2
g 0,00 1 0,00 0,00 0,00 0,00 n 9 5
9 0,00 1 0,00 0,00 0,00 0,00 Mediana = 2 14E-05 -2 62E-05
4 10 0,00 2 0.00 0,00 0.00 0,00 dm 1.49E-04 1.03E-04
11 0.00 2 0.00 0,00 0.00 0,00 SQD 3.32E-07  8.58E-08
12 0,00 2 0.00 0,00 0.00 0,00 Var 3,48E-08
£ 13 0.00 2 0.00 0,00 0.00 0,00 t 0,439
14 0,00 2 0.00 0,00 0.00 0,00 0,975 2179
p 0668 p>0,05
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Dados da Curva Analitica
Andlise: Cadmio
Data de Confecgdo da Curva: 2019-2020 Curva N 1
Replicatas por Nivel (k): 3 N de Niveis (n): 5
Eguipamento: ICP-MS Responsavel: Santos
Tabela de dados originais
Nivel . Conc. Resposta Avaliagio de Valores Extremos
] T LTS UL . N
(k) ugl/L caipn teney | (Teste de Jack-Knife para avaliacdo de valores extremos)
1 i e B Os dados da tabela marcados em vermelho foram avaliados e retirados do
02 5.00E-02 | 579E-04 . .
conjunto de dados por se tratarem de valores extremos (outliers). Estes
L2 L e dados ndo serdo considerados na avaliagdo das premissas
2 04 1,00E-01 | 1,55E-03 )
05 1,00E-01 | 1,06E-03
06 1.00E-01 | 1.04E-03 Curva Analitica Final
3 07 5.00E-01 | 4,84E-03 - 003
08 5 00E-01 | 480E-03 a
09 500E01 | 4.66E03 | |2 2
4 10 1,00E+00 | 9.37E-03 | | S 0.02 4
11 1,00E+00 | 9,83E-03 So.018 4
12 1,00E+00 | 9,07E-03 E 001
5 13 2 50E+00 | 2 34E-02 @
14 2 50E+00 | 2 39E-02 -EU-U“E' 1
15 2,50E+00 | 2,26E-02 o0 . . . . .
0 0,5 1 1,5 z 25 3
Concentragdo ug/L)
Grafico de Residuos
0,0008
0,006  =mrmmmmmr e mn e e o
Normalidade dos Residuos ggggg :Cp =] ]
(Teste de Ryan-Joiner) i 0 155 i z 5
ot b SRR
Rerit (o= 0,05) 0,94 B
-0,0008
Autocorrelagido dos Residuos ° be 1 'e z = ’
(Teste de Durbin-Watson) Concentragao {ugll)
d (calculado) 2,26
dL (Limite Inferior) & = 0,05 1.06 Analise de Regresséao Linear (Modelo: Y = a + bX)
dU (Limite Superior) o = 0,05 1,35 Estatisticas da Regressdo
Coeficiente Angular (b):| 9 35E-03 Coeficiente Linear (a): 1,96E-04
Homogeneidade da Varidncia dos Residuos r 0 9995 Rz 09989
(Teste de Brown-Forsythe) N 14 Graus de Liberdade 12
Varidncia Combinada 8 49E-08
t. calculado -7.99E-01 ANOVA da Regressao e Teste de Desvio de Linearidade (Falta de Ajuste)
tiabetzdo (00 = 0,05) 2 1BE+00 fonte G.L. SaQ Ma F P
p 4 40E-01 regressao 1 8.05E-04 | 8.05E-04 | 1,10E+04 | 3.87E-19
residuos 12 8.82E-07 | V. 35E-08
Resumo da Avaliagao Ajuste 1,11E-07 | 276E-08 | 287E-01 | 8.79E-01
Homogeneidade de varidncia EIT0 puro 8 7 T1E-07 | 9,64E-08
Ha Homocedasticidade p =005 total 13 §.06E-04
Regressdo e Teste de Desvio de Linearidade
A regressdo € significativa p < 0,001 Observagies
Mdo ha desvio de Linearidade p =005
Autocorrelagdo dos Residuos (o= 0,05)
N&o ha autocorrelagdo d=duU
Teste de Normalidade (e = 0,05)
Segue a Mormal Req = Rent

Responsavel:

Data: /[

Verificade por:

Data: /[
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Rerit (az 0,10) = 0,9480
Rerit (a: 0,05) = 0,9351
Rerit (a: 0,01) = 0,9061

i X, Y, Yest Y"::St (Yi-Yiest)? |(%-Xmed)® h Se, N Je, outliers
1 00.05000 00 00 0.0004 0 00 0.1188 ] 1.439 1.5151
7 00,05000 00 00 00001 0 00 0.1188 0 0,329 | 0,316
3 00,05000 00 00 -0,0001 0 00 0.1188 1] -0,392 -0,3782
4 00,10000 00 00 0,0004 0 00 0,119 0 1,650 | 1,7972
5 00,10000 00 00 -0,0001 0 00 0,1119 0 0,291 | -0.2791
6 00.10000 00 00 -0.0001 0 00 0.1119 0 -0,337 -0,3244
7 00.50000 00 00 0.0000 0 00 0.0762 0 -0,116 -0,1112
i 0050000 00 00 -0.0001 0 00 0.0762 0 -0.268 -0,2574
9 0050000 00 00 -0.0002 0 00 0.0762 1] -0.616 -0,8043
10 01.00000 00 00 -0.0002 0 00 0.0805 0 -0,659 -0,6431
11 01.00000 00 00 0.0003 0 00 0.0805 1] 1.320 1.3665
12| 01.00000 00 00 -0.0005 0 00 0,0805 0 1812 | 2.0359
13 0250000 00 00 -0.0001 0 03 0.4188 ] -0,706 -0,6906
14 0250000 00 00 0.0003 0 03 04158 0 1.520 1.6199
15
14
_ 2 |
0.00
_ 001 |
0,71
9 |
0.00
_ 005 |
_ 2.2010 |
i P bi 2, orde::ados {e~emed){g-gmed) [e~emed)® lg-gmed)®
1 0.04386 | -1.70755 0,00037 -0,00047 0,00 0,00 29157
2 011404 | -1.20534 | -0.00008 -0.00021 0,00 0.00 1.4529
3 0.18421 | -0.89943 | -0.00010 -0.00017 0.00 0.00 0.8090
4 0.25439 | -0.66075 0,00042 -0.00015 0,00 0,00 0,4366
5 032456 | -0,45498 | -0,00007 -0,00010 0,00 0,00 0,2070
G 0.39474 | -0.26699 | -0.00009 -0.00009 0,00 0,00 0,0713
7 046491 | -0.08807 | -0.00003 -0.00008 0.00 0.00 0.0078
8 0.53509 0,08807 -0,00007 -0.00007 0,00 0,00 0,0078
9 0.60526 0,26699 -0,00021 -0,00007 0,00 0,00 0,0713
10 0,67544 0,45493 -0,00017 -0.00003 0,00 0,00 0,2070
11 0,74561 0,66075 0.00034 0.00031 0,00 0,00 0,4366
12 0.81579 0,89943 -0,00047 0,00034 0,00 0,00 0,8090
13 0,88596 1.20534 -0,00015 0,00037 0,00 0,00 1,4529
14 0,95614 1.70755 0,00031 0,00042 0,00 0,00 2,9157
n 14 Se 0.00 | Re, 09380
gmed 0,00E+00 Ses 0,00
emed 0,00 Saq 11.8004 Valores Criticos de R
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i i e; ei1 ei-eiq | (ei-eun) e n 14
1 1 0,000 - - - 1,34E-07 o 0,05
2 2 0,000 0,000 0,000 | 2,02E-07 | 7,00E-09 d 2,259267
3 3 0,000 0,000 0,000 [ 2.64E-10 | 9.98E-09 dL 1,045729
4 4 0,000 0,000 0,001 2,72E-07 | 1,7BE-07 du 1,349312
5 5 0,000 0,000 0,000 [ 246E-07 | 5.51E-09
6 6 0,000 0,000 0,000 1,42E-10 | 7.42E-09
7 7 0,000 0,000 0,000 3,12E-09 | 9.15E-10 j .
B B 0000 | 0.000 | 0.000 | 1,57E-09 | 4.88E-09 Grafico de Durbin-Watson (e x .,)
9 9 0,000 0,000 0,000 [ 2.04E-08 | 4.52E-08
10 10 0,000 0,000 0,000 1,71E-09 | 2,94E-08 °
1 1 0,000 0,000 0,001 2.65E-07 | 118E-07 °
12 12 0,000 0,000 -0,001 | 6,63E-07 | 2,22E-07
13 13 0,000 0,000 0,000 1,06E-07 | 2.13E-08
14 14 0,000 0,000 0,000 | 2,12E-07 | 9.87E-08 ~ S—
@ o e e o T
o
o
o
=
Yiest Yi-Yiest [X;Ximed| Yumed | (Yiest-Yymed)’ |Yi-Yymed |Y-Yimed | (Yi-Yiest) [(Xi-Ximed)(Y-Yimed) (¥;-Yest)® (X;-Ximed)* (Yi-Yimed)* (YiYimed)® |tgazna’S|- taazna™S
0.0 6607 0 003838077 43 0 ) 0.
0.0 6607 0 00413534 43 0 ) 0.
0.0 6607 0 004146074 43 0 ) 0.
0,0011302 6107 0 00322843 37" 0 ) 0.
0.0011302 6107 0 0.00353125 373 0 ) 0.
0,00113025 0 10,6107 0 0 0 0 0 0003538534 0 03730 0 0 0,00 0,00
0,00486878 0 -0.2107 0 0 0 0 0 0,000421357 0 0,0444 0 0 0,00 0,00
0,00486878 0 0.2107 0 0 0 0 0 0,000429638 [ 0,0444 0 0 0,00 0,00
0,0048687: 2107 0 00045980 444 0 ) 0.
0,00954 2893 0 00073257 0837 0 0.
0,00954 2893 0 000881394 0837 0 0.
0,00954 2893 0 000645884 0837 0 ) 0.
0.02356147 0 1.7893 0 0 0 0 0 0.02966159 [ 32015 0 0 0.00 0.00
0,02356147 0 1.7893 0 0 0 0 0 0,030484883 0 32015 0 0 0,00 0,00
0 0 0 U 9 0 0
Curva Analitica
g0
2 g4
3 o] v=00083c+ 00002
b R*=09989
L) 04
£ o
2 o]
3.87E-19 =0 0 1 1 2 2 3 é
_ 1 uglL
8.79E-01
Grafico de Residuos
0
o]
0 ° °
04
g _Cﬂ [+] [+] [+]
01 o
o]
0
0 1 1 2 2 3 3
ug/L
o - Grupo | Grupe 1 | Grupo 2 ; 2
Nivel i 8 ) i) (kz) d1 d2 [dal Idal dy dy’
1 1 0,00 1 0,00 0,00 0,00 0,00 n 14
2 0,00 1 0,00 0,00 0,00 0,00 n/2 T
3 0,00 1 0,00 0,00 0,00 0,00 mediana ki 0,00
2 4 0,00 1 0,00 0,00 0,00 0,00 mediana ko[ 0,00
5 0,00 1 0,00 0,00 0,00 0,00
[ 0,00 1 0,00 0,00 0,00 0,00
3 T 0,00 1 0,00 0,00 0,00 0,00 Estatistica Grupo 1 Grupo 2
g 0,00 1 0,00 0,00 0,00 0,00 n 9 5
9 0,00 1 0,00 0,00 0,00 0,00 Mediana -7 42E-05 -1 4BE-04
4 10 0,00 2 0.00 0,00 0.00 0,00 dm 1,30E-04 2.60E-04
11 0.00 2 0.00 0,00 0.00 0,00 SQD 4.62E-07 5.57TE-07
12 0,00 2 0.00 0,00 0.00 0,00 Var §,49E-08
£ 13 0.00 2 0.00 0,00 0.00 0,00 t -0.799
14 0,00 2 0.00 0,00 0.00 0,00 0,975 2179
p 0440 p>0,05
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5,00E-02

2018-2019

0,0109188

5,00E-02

0,0108096

5,00E-02

1.00E-01

0,0115401
0.0164252

1,00E-01

0,0162486

1,00E-01

5.00E-1

0,0206047
0,0596659

5.00E-1

0.060865

Lo | 00 [ = | Gy | [ L | P =

5,00E-01

1,00E+00

0,0599832
01117773

1,00E+00

01203284

1,00E+00

2,50E+00

0,1142364
0,2789723
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0.2890284
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it Ministério da Salde
|ﬂ]‘“iﬁl FUNDAGAO OSWALDO CRUZ

! L Instituto Nacional de Controle de Qualidade em Salde INCQS
AVALIACAO DE LINEARIDADE DE CURVA ANALITICA
Dados da Curva Analitica
Andlise: Chumbo
Data de Confecgdo da Curva: 2018-2019 Curva N 467
Replicatas por Nivel (k): 3 N de Niveis (n): 5
Eguipamento: ICP-MS Responsavel: Santos
Tabela de dados originais
Nivel . Conc. Resposta Avaliagio de Valores Extremos
] T LTS UL . N
(k) ugl/L Dhioh feney | (Teste de Jack-Knife para avaliacio de valores extremos)
1 i SUNEAg BRI Os dados da tabela marcados em vermelho foram avaliados e retirados do
02 5.00E-02 | 1,08E-02 . .
conjunto de dados por se tratarem de valores extremos (outliers). Estes
L2 L7 dados ndo serdo considerados na avaliagdo das premissas
2 04 1,00E-01 | 1,64E-02 )
05 1,00E-01 | 1,62E-02
06 1.00E-01 | 2,06E-02 Curva Analitica Final
3 07 5,00E-01 | 597E-02 035
08 5 00E-01 | 6,09E-02 § 0.3 -
09 5,00E-01 | 6,00E-02 = 02c |
4 10 1,00E+00 | 1,12E-01 g
11 1.00E+00 | 1.20E-01 | |% %2
12 1.00E+00 [ 1.14E-01 | | B ©"% 1
5 13 2 50E+00 | 2 T9E-01 s 0.1+
14 2 50E+00 | 2 89E-01 £ 0,05 4
15 2.50E+00 | 2 V8E-01 o0 , . : . .
0 0,5 1 15 z 25 3
Concentragdo ug/L)
Grafico de Residuos
0,01
.......... o
Normalidade dos Residuos 0.0051 o &
(Teste de Ryan-Joiner) 0 0 & o
Req 0.94 0,005 L] o
Rerit (o= 0,05) o84 |y T
0,01
Autocorrelagido dos Residuos ° be 1 'e z = ’
(Teste de Durbin-Watson) Concentragao {ugll)
d (calculado) 2,96
dL (Limite Inferior) & = 0,05 1.08 Analise de Regresséao Linear (Modelo: Y = a + bX)
dU (Limite Superior) o = 0,05 1,36 Estatisticas da Regressdo
Coeficiente Angular (b):[ 1,10E-01 Coeficiente Linear (a): | 5.64E-03
Homogeneidade da Varidncia dos Residuos r 0 9996 Rz 09991
(Teste de Brown-Forsythe) N 15 Graus de Liberdade 13
Varidncia Combinada 1,23E-056
t. calculado -1.40E+00| ANOVA da Regressao e Teste de Desvio de Linearidade (Falta de Ajuste)
tiabetzdo (00 = 0,05) 2 16E+00 fonte G.L. SaQ Ma F P
p 1,86E-01 regressao 1 1,49E-01 149E-01 | 1.49E+04 | 2 80E-1
residuos 13 1,30E-04 | 998E-06
Resumo da Avaliagao Ajuste 6,60E-06 | 1,65E-06 | 1.20E-01 | 9.72E-01
Homogeneidade de varidncia EIT0 puro 9 1,23E-04 | 1,37E-05
Ha Homocedasticidade p =005 total 14 1,49E-01
Regressdo e Teste de Desvio de Linearidade
A regressdo € significativa p < 0,001 Observagies
Mdo ha desvio de Linearidade p =005
Autocorrelagdo dos Residuos (o= 0,05)
N&o ha autocorrelagdo d=duU
Teste de Normalidade (e = 0,05)
Segue a Mormal Req = Rent

Responsavel:

Data: /[

Verificade por:

Data: /[

AVALIAGAO DE LINEARIDADE DE CURVA ANALITICA

Pag.-1/1
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i X, Y, Yest Y"::St (Yi-Yiest)? |(%-Xmed)® h Se, N Je, outliers
1 00.05000 00 00 -0.0002 0 01 0.1165 ] -0.083 -0,0801
2 0005000 00 00 -0.0004 0 01 0,1165 0 -0,120 -0,1155
3 00,05000 00 00 0,0004 0 01 0,1165 1] 0.126 0.1210
4 00,10000 00 00 -0,0003 0 01 0,103 0 0,089 | -0.0851
5 00,10000 00 00 -0,0004 0 01 0,1103 0 0,148 | -0.1421
6 00.10000 00 00 0,0039 0 01 0.,1103 0 1.314 1.3555
7 00.50000 00 00 -0.0012 0 00 0.0756 0 -0,397 -0,3837
i 0050000 00 00 0.0000 0 00 0.0756 0 -0.002 -0,0022
9 0050000 00 00 -0.0009 0 00 0.0756 1] -0,293 -0,2820
10 01.00000 00 00 -0.0043 0 00 0.0690 0 -1.418 -1,4819
11 01.00000 00 00 0.0042 0 00 0.0690 1] 1.387 1.4434
12| 01.00000 00 00 00019 0 00 0,0690 0 0,611 | -0.5961
13 0250000 00 00 -0.0028 0 03 0,2952 ] -1,061 -1,0664
14 0250000 00 00 0.0072 0 03 0,2952 0 2,730 4,0160 outlier
15 0250000 00 00 -0.0033 0 03 0,2952 1] -1,262 -1,2946
15
_ 2 |
0.01
0,11
0,63
12
_ 000 |
0,05
21788
i P bi 2, orde::ados {e~emed){g-gmed) [e~emed)® lg-gmed)®
1 0,04098 | -1,73938 | -0.00025 -0,00432 0,01 0,00 3,0255
2 0.106586 | -1.24505 | -0.00036 -0.00335 0,00 0.00 1.6501
3 017213 | -0.94573 0.00037 -0.00281 0.00 0.00 0.8945
4 023770 | -0.71370 | -0.00026 -0.00186 0,00 0,00 0,6094
5 0,30328 | -0,51499 | -0.00044 -0,00121 0,00 0,00 0,2652
G 0.36885 | -0.33489 0,00392 -0.00089 0,00 0,00 0,1122
7 0.43443 | -0.16512 | -0.00121 -0.00044 0.00 0.00 0.0273
8 0.50000 0,00000 -0,00001 -0.00036 0,00 0,00 0,0000
9 0.,56557 | 0,16512 -0,00089 -0,00026 0,00 0,00 0,0273
10 0.63115 0,33489 -0,00432 -0.00025 0,00 0,00 0,1122
11 0 69672 0,51499 0.00423 -0,00001 0,00 0,00 0,2652
12 0,76230 0,71370 -0,00186 0,00037 0,00 0,00 0,6094
13 0.82787 | 0,84578 -0,00281 0,00392 0,00 0,00 0,8945
14 0.89344 1.24605 0,00724 0,00423 0,01 0,00 1,6501
15 00,96902 1,73938 -0,00335 0.00724 0.01 0,00 3.0255
n 15 Se 0.04 | Re, 0,9426
gmed -1.18E-16 Ses 0,00
emed 0,00 Saq 12.7682 Valores Criticos de R

Rerit (az 0,10) = 0,9505
Rerit (a: 0,05) = 0,9383
Rerit (a: 0,01) = 0,9109
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i i e el ei-eir | (ei-eir) e’ n 18
1 1 0,000 - - - 6.12E-08 o 0,05
2 2 0,000 0,000 0,000 1,19E-08 | 1.27E-07 d 2,963473
3 3 0,000 0,000 0,001 5,34E-07 | 140E-07 dL 1,076973
4 4 0,000 0,000 0,001 | 4.07E-07 | 6.97E-08 du 1,359632
5 5 0.000 0.000 0.000 | 3.12E-08 | 1.94E-07
6 6 0,004 0,000 0,004 1,90E-06 | 1,63E-05
7 7 0,001 0,004 0,005 | 2,62E-05 | 1,45E-06 j .
8 8 0.000 | -0.001 | 0.001 | 1.44E-06 | 4.805-11 Grafico de Durbin-Watson (e, x e..)
9 9 0.001 0,000 -0.001 | V.78E-07 | 7.,90E-07
10 10 0,004 -0,001 0,003 | 1.18E-056 | 1.B7E-05 @
11 1 0,004 -0,004 0,009 | 7.3ME-05 | 1,79E-05
12 12 0,002 0,004 0,006 | 3.,71E-05 | 3.47E-06 N
13 13 0,003 -0,002 0,001 | 9,02E-07 | 7,92E-06
14 14 0.007 -0,003 0,010 1,01E-04 | 5.25E-05 i
15 15 0,003 0,007 0,011 | 112E-04 | 1,12E-05 & o —
LIS N
o
o
o
&

Yiest YiYest |X;Ximed| Yumed | (YiestYimed)® Y, Yumed |Y. Yimed | (Y Y;est) [(X; Ximed)(Y, Y;med) (¥;Yest)® (X Ximed)® (Y:-Yimed)? (YiYimed) |tyaznzyS|- trazan'S
001116625 0 -0.7800 0 0 0 0 0 0.067395002 0 06084 0 0 0.01 -0.01
0,01116625 0 -0.7800 0 0 0 0 0 0,067480334 0 10,6084 0 0 0.01 -0.01
001116625 0 -0.7800 0 0 0 0 0 0,066910493 0 0.6084 0 0 0.01 -0.01
0.016689 0.73 0 0 0 0,059055279 0 0,632 0, 0.
0.016689 073 0 0 0 0.059784171 0 0,632 0. 0,
0.016689 073 0 0 0 0.056004245 0 0532 0. -0,
0.060871 0,33 0 0 0 0,012426765 0 0,108 0, -0,
0,06087196 0 -0.3300 0 0 0 0 0 0,012031067 0 0.1089 0 0 0.01 -0.01
0.06087196 0 0.3300 0 0 0 0 0 0.012322082 0 0.1089 0 0 0.01 -0.01
0.11610052 0 0.1700 0 0 0 0 0 0,00246727 0 0.0289 0 0 0.01 0.01
0.11610052 0 0.1700 0 0 0 0 0 0.003910952 0 0.0289 0 0 0.01 0.01
0.11610052 0 0.1700 0 0 0 0 0 0,002875311 0 0.0289 0 0 0.01 -0.01
0,2817862 0 1.6700 0 0 0 [ 0 0,30336473 0 27889 0 0 0.01 -0.01
0,2817862 0 1.6700 0 0 0 0 0 0,320148404 0 27889 0 0 0.01 0,01
0.2817862 0 1.6700 0 0 0 0 0 0.302462513 0 2.7889 0 0 0.01 0.01

1 1 0 1 0 12 0 0
Curva Analitica
’g 0
2 0
£ 04 v=01105x+0,0056
E o0 R*=0,9991
5 0
£ o
E £ 1
2 80E-21 0 1 1 2 2 3 3
ug/L
9.72E-01
Grafico de Residuos
0
0
L] [+] [+]
0
[ [ —
0 8 o
0 o 8
0
0
0 1 1 2 2 3 3
uglL
" . : Grupo | Grupo 1 | Grupo 2 o o
Nivel i e K ki) (ka) d1 d2 Id4l Idz| dy d;
1 1 0,00 1 0,00 0,00 0,00 0,00 n 15
2 0.00 1 0.00 0,00 0.00 0,00 n/2 75
3 0,00 1 0,00 0,00 0,00 0,00 mediana k;| 0,00
2 4 0,00 1 0,00 0,00 0,00 0.00 mediana kz{ 0,00
5 0,00 1 0,00 0,00 0,00 0.00
6 0,00 1 0,00 0,00 0,00 0,00
3 7 0,00 1 0,00 0,00 0,00 0,00 Estatistica Grupo 1 Grupo 2
8 0.00 1 0.00 0,00 0.00 0,00 n 9 3
9 0,00 1 0,00 0,00 0,00 0,00 Mediana  -2,64E-04 -2.34E-03
4 10 0,00 2 0.00 0,00 0.00 0,00 dm 7.70E-04 3 35E-03
11 0,00 2 0.00 -0,01 0.01 0,00 SQb 1,93E-05  1.40E-04
12 0,00 2 0.00 0,00 0.00 0,00 Var 1.23E-05
5 13 0,00 2 0.00 0,00 0.00 0,00 t* -1.397
14 0.01 2 0.01 -0.01 0.01 0,00 0,975 2.160
15 0,00 2 0.00 0,00 0.00 0,00 B 0,186 p = 0,05
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Mercdrio

5,00E-02

2013-2020

5,00E-02

5,00E-02

1.00E-01

1,00E-01

1.00E-01

5.00E-01

5,00E-01

L (00 | = | o | | e L | B —

5.00E-01

—
=]

1,00E+00

—
—

1,00E+00

—
[

1,00E+00

—
L

2,50E+00

—
EEN

2.50E+00

—
i

0,0008047
0,0007774
0,0009749
0,0016878
0,0014856
0,0018404
0,0085854
0,0081211

0,007431
0,0182271
0,0160608
0,0161281
0,0432851
0.,0463286
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| FUNDACAO OSWALDO CRUZ
L1 insttuto Nacional de Controle de Qualidade em Sadde INCQS

ﬂ.l"""iﬂ Ministério da Salde

AVALIACAO DE LINEARIDADE DE CURVA ANALITICA

Dados da Curva Analitica

Analise: Mercdrio
Data de Confecgdo da Curva: 2019-2020 Curva N 1
Replicatas por Nivel (k): 3 N® de Niveis (n): 5
Eguipamento: ICP-MS Responsavel: Santos
Tabela de dados originais
Nivel . Conc. Resposta Avaliagio de Valores Extremos
] T L T3S P . N
(k) ugl/L beoh teney | (Teste de Jack-Knife para avaliacio de valores extremos)
! 01 5,00E-02 | B,05E-04 Os dados da tabela marcados em vermelho foram avaliados e retirados do
02 5.00E-02 | 7.77E-04 . .
conjunto de dados por se tratarem de valores extremos (outliers). Estes
i LI eI dados ndo serdo considerados na avaliacdo das premissas
2 04 1,00E-01 | 1,69E-03 )
05 1,00E-01 | 1,49E-03
06 1.00E-01 | 1.84E-03 Curva Analitica Final
3 07 5,00E-01 | §,59E-03 — 0,05
08 5 00E-01 | §12E-03 §JJ.04E- g by
09 5,00E-01 | 7.43E-03 = U-“j 7
4 10| 1.00E+00 | 1.826-02 | |E'7os ]
11 1,00E+00 | 1,61E-02 50,025 4
12 1,00E+00 | 1.61E-02 E 0,02 -
5 13 250E+00 | 4,33E-02 | | 200’ ]
14 2.50E+00 | 4,63E-02 ‘Eu.dus ]
15 2,50E+00 | 3,44E-02 T . . . . .
0 0,5 1 15 z 25 3
Concentragéo (ug/L)
Grafico de Residuos
0,003
0,002 4 e o
Normalidade dos Residuos 0,001 4 o
(Teste de Ryan-Joiner) 0 158 9
Req 096 -0,001 Q o [#]
Rerit (o= 0,05) 0.94 e
-0,003
Autocorrelagio dos Residuos ’ oe 1 e z = :
(Teste de Durbin-Watson) Concentragao (uglL)
d (calculado) 1,59
dL (Limite Inferior) & = 0,05 1.06 Analise de Regresséao Linear (Modelo: Y =a + bX)
dU (Limite Superior) o = 0,05 1,35 Estatisticas da Regressdo
Coeficiente Angular (b);| 1,79E-02 Coeficiente Linear (a): | -4 65E-04
Homogeneidade da Varidncia dos Residuos r 09980 Rz 09951
(Teste de Brown-Forsythe) M 14 Graus de Liberdade 12
Waridncia Combinada 1,28E-06
t. calculado -1.22E+00 | ANOVA da Regressao e Teste de Desvio de Linearidade (Falta de Ajuste)
tiabetzdo (00 = 0,05) 2 1BE+00 fonte G.L. saQ MaQ F P
p 24TE-01 regressao 1 2.96E-03 | 2.96E-03 | 3.05E+403 | 8.1VE-16
residuos 12 1,16E-05 | 9.,69E-07
Resumo da Avaliagio Ajuste 4 3,20E-06 | 8.01E-07 | V.60E-01 | 5.79E-01
Homogeneidade de vanancia EIT0 puro 8 8,43E-06 | 1,05E-06
Ha Homocedasticidade p =005 total 13 2 97TE-03
Regressédo e Teste de Desvio de Linearidade
A regressdo € significativa p < 0,001 Observagies
Mo ha desvio de Linearnidade p =005
Autocorrelagdo dos Residuos (o= 0,05)
N&o ha autocorrelagdo d=duU
Teste de Normalidade (e = 0,05)
Segue a Mormal Req = Reiit
Responsavel: Data: __ / /  Verificado por: Data: /[

AVALIAGAO DE LINEARIDADE DE CURVA ANALITICA Pag..1N1
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i X, Y, Yest Y"::St (Yi-Yiest)? |(%-Xmed)® h Se, N Je, outliers
1 00.05000 00 00 0.0004 0 00 0.1188 ] 0.404 03897
2 0005000 00 00 0.0003 0 00 0,118 0 0375 03609
3 00,05000 00 00 0,0004 0 00 0.1188 1] 0,588 06717
4 00,10000 00 00 0,0004 0 00 0,119 0 0,389 | 0.3749
5 00,10000 00 00 0,0002 0 00 0,1119 0 0171 | 0.1640
6 00.10000 00 00 0,0005 0 00 0.1119 0 0.554 0.6369
7 00.50000 00 00 0.0001 0 00 0.0762 0 0.093 0.0943
i 0050000 00 00 -0.0004 0 00 0.0762 0 -0,392 -0,3780
9 0050000 00 00 -0.0011 0 00 0.0762 1] -1,122 -1,1350
10 01.00000 00 00 0.0008 0 00 0.0805 0 0.824 0.8122
11 01.00000 00 00 -0.0014 0 00 0.0805 1] -1.471 -1,6652
12 01.00000 00 00 -0.0013 0 00 0.0805 ] -1,399 -1,4647
13 0250000 00 00 -0.0010 0 03 0.4188 ] -1,379 -1,4389
14 0250000 00 00 0.0020 0 03 04158 0 2 676 4,0358 outlier
15
14
_ 2 |
0.00
_ 002 |
0,71
9 |
0.00
_ 005 |
_ 2.2010 |
i P bi 2, orde::ados {e~emed){g-gmed) [e~emed)® lg-gmed)®
1 0.04386 | -1.70755 0,00037 -0,00139 0,00 0,00 29157
2 0.11404 | -1.20534 0.00035 -0.00132 0,00 0.00 1.4529
3 0.18421 | -0.89943 0.00054 -0.00106 0.00 0.00 0.8090
4 0.25439 | -0.66075 0,00036 -0.00103 0,00 0,00 0,4366
5 0,32456 | -0.45493 0,00016 -0,00037 0,00 0,00 0,2070
G 0.39474 | -0.26699 0,000581 0,00009 0,00 0,00 0,0713
7 0.46491 | -0.08807 0.00009 0.00015 0.00 0.00 0.0078
8 0.53509 0,08807 -0,00037 0,00035 0,00 0,00 0,0078
9 0.60526 0,26699 -0,00106 0,00036 0,00 0,00 0,0713
10 0,67544 0,45493 0,00078 0,00037 0,00 0,00 0,2070
11 0,74561 0,66075 -0,00139 0.00051 0,00 0,00 0,4366
12 0.81579 0,89943 -0,00132 0,00054 0,00 0,00 0,8090
13 0,88596 1.20534 -0,00103 0,00078 0,00 0,00 1,4529
14 0,95614 1.70755 0,00201 0,00201 0,00 0,00 2,9157
n 14 Se 0.01 | Re, 09581
gmed 0,00E+00 Ses 0,00
emed 0,00 Saq 11.8004 Valores Criticos de R

Rerit (az 0,10) = 0,9480
Rerit (a: 0,05) = 0,9351
Rerit (a: 0,01) = 0,9061
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i i e el ei-eir | (ei-eir) &’ n 14
1 1 0,000 - - - 1,40E-07 o 0,05
2 2 0,000 0,000 0,000 | 741E-10 | 1,20E-07 d 1,693417
3 3 0,001 0,000 0,000 | 3.90E-08 | 2,96E-07 dL 1,045729
4 4 0,000 0,001 0,000 | 3,34E-08 | 1,30E-07 du 1,349312
5 5 0.000 0.000 0.000 | 4.09E-08 | 2,52E-08
6 6 0,001 0,000 0,000 1,26E-07 | 2,64E-07
7 7 0,000 0,001 0,000 1,77E-07 | B.67E-09 j .
8 8 0.000 | 0,000 | 0,000 | 2.16E-07 | 1.362-07 Grafico de Durbin-Watson (e, x e..)
9 9 0.001 0,000 -0.001 | 4 76E-07 | 1,13E-06
10 10 0,001 -0.001 0,002 | 3,38E-06 | 6,05E-07 °
i1 i 0,001 0,001 0,002 | 4,69E-06 | 1,93E-06
12 12 0.001 -0.001 0,000 | 452E-09 | 1,75E-06
13 13 £0.001 -0,001 0,000 | 8,20E-08 | 1,07E-06
14 14 0.002 -0.001 0,003 | 9.26E-06 | 4,03E-06 _
& 3.
o Rl
°
&

Yiest YiYest |X;Ximed| Yumed | (YiestYimed)® Y, Yumed |Y. Yimed | (Y Y;est) [(X; Ximed)(Y, Y;med) (¥;Yest)® (X Ximed)® (Y:-Yimed)? (YiYimed) |tyaznzyS|- trazan'S
0,0004311 0 -0.6607 0 0 0 0 0 0007573323 0 04365 0 0 0,00 0,00
0,0004311 0 06607 0 0 0 0 0 0,007591303 0 0,4365 0 0 0.00 0,00
0,0004311 0 10,6607 0 0 0 0 0 0,007460856 0 0,4365 0 0 0,00 0,00
0,00132679 06107 0 0 0 0,006460869 0 0,373 0, 0,
0,00132679 06107 0 0 0 0,00658438 0 0,373 0, 0,
0,00132679 0,6107 0 0 0 0,006367665 0 0373 0, 0,
0,0084923 0,2107 0 0 0 0,000775762 0 0,0444 0, 0,
0,0084923 0 02107 0 0 0 0 0 0,000873602 0 0,0444 0 0 0,00 0,00
0,0084923 0 0.2107 0 0 0 0 0 0001019011 0 0,0444 0 0 0.00 0.00
0,0174492 0 0,2893 0 0 0 0 0 0001724173 0 0,0837 0 0 0,00 0,00
0,0174432 0 0,2893 0 0 0 0 0 0,001097495 0 00837 0 0 0.00 0.00
0,0174432 0 0,2893 0 0 0 0 0 0,001116952 0 0,0837 0 0 0,00 0,00
0,04431988 0 1.7893 0 0 0 0 0 0,055500269 0 3.2015 0 0 0,00 0,00
0,04431988 0 1.7893 0 0 0 0 0 0,060945893 0 32015 0 0 0.00 0.00

0 0 0 0 0 9 0 0
Curva Analitica
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Z o =0,0179x- 0,0005
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Grafico de Residuos
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0
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uglL
" . : Grupo | Grupo 1 | Grupo 2 o o
Nivel i e K ki) (ka) d1 d2 Id4l Idz| dy d;
1 1 0,00 1 0,00 0,00 0,00 0,00 n 14
2 0,00 1 0,00 0,00 0,00 0,00 n/2 7
3 0,00 1 0,00 0,00 0,00 0,00 mediana k;| 0,00
2 4 0,00 1 0,00 0,00 0,00 0.00 mediana kz{ 0,00
5 0,00 1 0,00 0,00 0,00 0.00
6 0,00 1 0,00 0,00 0,00 0,00
3 7 0,00 1 0,00 0,00 0,00 0,00 Estatistica Grupo 1 Grupo 2
8 0,00 1 0,00 0,00 0,00 0,00 n 9 3
9 0,00 1 0,00 0,00 0,00 0,00 Mediana ~ 3.46E-04 -1.03E-03
4 10 0,00 2 0,00 0,00 0,00 0,00 dm 3,30E-04 1,10E-03
11 0,00 2 0.00 0,00 0.00 0,00 SQb 2.66E-06  1.28E-05
12 0,00 2 0.00 0,00 0.00 0,00 Var 1.28E-06
5 13 0,00 2 0.00 0,00 0.00 0,00 t* -1.216
14 0,00 2 0.00 0,00 0.00 0,00 0,975 2179
B 0247  p>0,05




APENDICE E — “PLANILHA PARA CALCULO DE INCERTEZA - ARSENIO”

Anexo c - Preparo dos Padroes da Curva de Calibracéo
Planilha de Calculo de Incerteza da Medigao

Objeto : [Ponto de 0,05 ppb da curva padréo ]
A B C D E F G H 1=D*H/G/(B) J K
PLANILHA DE CALCULO DE INCERTEZA DA MEDICAO
(i) Estimativa da | FONTE DE INCERTEZA /: Valor da | Unidade Distr. DIv. Cw u(i) incerteza V, Veftl participag
grandeza / GRANDEZA DE incertez relativa Graus de ao
Valor de Xi ENTRADA Xi ax liberdades
C 1000 1000 concentragdo -As 2.0 ma/lL normal 2.00 1 0.00100 infinito 9.0%
C 1000 purezza 99.9 0,100 % retangular : 1.73 1 0,00006 infinito 0,5%
bv 4 50 U bV _4/ Vidraria 0,100 mL Mormal 2,00 1 0,00100 infinito 9.0%
bv 4 50 Influéncia da 0,05 mL retangular 1.73 1 0,00058 infinito 5.2%
temperatura(variacdo para
5 graus)
bv 5 25 U bV &ividraria 0.05 mL Normal 2.00 1 0.00100 infinito 9.0%
bv § 25 Influéncia da 0,03 mL retangular 1.73 1 0,00069 infinito 6.2%
temperaturalvariacio para
5 graus)
pip 2 250 Upip 1 1,300 ulL. Mormal 2.0 1 0.00260 infinito 234%
pip_3 50 Upip_1 0,130 ul MNormal 20 1 0,00130 infinito 11,7%
pip_1 50 Upip_1 0,130 ul Mormal 2.0 1 0,00130 infinito 11.7%
bv 6 10 U bV &ividraria 0.02 mL Normal 2.00 1 0.00100 infinito 9.0%
bv_6 10 Influéncia da 0,01 mL retangular 1,73 1 0,00058 infinito 5.5%
temperaturafvariacédo para
5 graus
100%
Incerteza padrdo Combinada 0,00391
0,0500 pe/L
Incerteza padrao Expandida (95,45%) |k= 2,00 | U,DD?BZUdﬂrelativo
0,000391024
bal&o preparo da curva de calibrac8o de 50 mL- V07195/ baldo de 25 mL V 00602
pipeta - variavel 10-100 - volume de 50 ul
Padries AS Cd.Pb sigma e HG perkin Elmer
0,026 baldo
Influéncia da temperatura = ¥T=0,00021750"5/ raiz3= - distribuicdo retangular 0,053 pipeta
50= volume do baldo
5-variacdo da temperatura
0,00021 coeficiente de expansdo - POP de incerteza
pureza do padrao 99,99% 0.005780347 distribuicdo retangulat raiz 3
incerteza da pureza = 0,005780925 3,34E-05
Anexo c - Preparo dos Padrdes da Curva de Calibracao
Planilha de Calculo de Incerteza da Medigao
Objeto : [Ponto de 0,1 ppb da curva padréo
A B c D E F G H I=D*HI/G/(B) J K
PLANILHA DE CALCULO DE INCERTEZA DA MEDICAO
S(i) Estimativa da FONTE DE INCERTEZA /| Valor da : Unidade Distr. DIV. Cpy ufi) incerteza V, Vefff participag
grandeza GRANDEZA DE incerteza relativa Graus de ao
Valor de Xi ENTRADA Xi + liberdades
C 1000 1000 concentragdo -As 2.0 mag/L normal 2,00 1 0.00100 infinito 6,1%
C 1000 purezza 99,9 0,100 % retangular 1,73 1 0,00006 infinito 0,4%
bv 4 50 U bV_4/ Vidraria 0,100 mL Normal 2,00 1 0,00100 infinito 6,1%
bv 4 50 Influéncia da 0,05 mL  iretangular 1,73 1 0,00058 infinito 3.5%
temperaturalvariacdo para
5 graus)
bv § 25 U bV Shvidraria 0,05 mL Normal 200 1 0.00100 infinito 6,1%
bv & 25 Influéncia da 0,03; mL retangular 1,73 1 0,00069 infinito 4.2%
temperaturalvariacdo para
5 graus)
pip.2 250 Upip 1 1,300 ul Normal 20 1 0.00260 infinito 15.9%
pip_3 100 Upip_1 1,300 ulL Normal 2,0 1 0,00650 infinito 39.9%
pip_1 50 Upip_1 0,130 ul MNormal 2,0 1 0,00130 infinito 8.0%
bv 6 10 U bV Shvidraria 0,02 mL Normal 200 1 0.00100 infinito 6,1%
bv_6 10 Influéncia da 0.01 mL retangular 1,73 1 0,00058 infinita 3,7%
temperaturafvariacéo para
5 graus
100%
uc Incerteza padrdo Combinada 0.00747
Resultado= ¥ 0.1000 e/t
u Incerteza padrao Expandida (95,45%) ‘k= 2,00 | U,D149465ﬂrelativo
0,001494657
baldo preparo da curva de calibracéio de 50 mL- VO7195/ baldo de 25 mL 'V 00602
pipeta - variavel 10-100 - volume de 50 uL
Padrdes AS,Cd,Pb sigma e HG perkin Elmer
0.026 baldo
Influéncia da temperatura = VT=0,00021"50"5/ raiz3= - distribuicdo retangular 0,053 pipeta

50=volume do baldo

5- variacdo da temperatura

0.00021 coeficiente de expansdo - POP de incerteza

pureza do padrao 99,99% 0,005780347 distribuicéo retangulat raiz 3
incerteza da pureza = 0,005780925 3.342E-05
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Anexo c - Preparo dos Padries da Curva de Calibracéo

Planilha de Calculo de Incerteza da Medigao

Objeto : |P0mo de 0,5 ppb da curva padrio |
A B C D E F G H I=D*H/G/(B) J K

PLANILHA DE CALCULO DE INCERTEZA DA MEDICAO
s(i) Estimativa da { FONTE DE INCERTEZA /| Valor da ; Unidade Distr. DIV. Cpi) u(i) incerteza V., Vefi/ participag
grandeza / GRANDEZA DE incerteza relativa Graus de ao
Valor de Xi ENTRADA Xi S liberdades
C_1000 1000 concentragdo -As 20 mg/l normal 2,00 1 0,00100 infinito 7.6%
= 1000 purezza 99.9 0.100 % retangular 1.73 1 0.00006 infinito 0.4%
bv 4 50 U bV 4/ Vidraria 0.100 mL Normal 2.00 1 0.00100 infinito 7.6%
bv 4 50 Influéncia da 0.05 mL retangular 1,73 1 0,00058 infinito 4.4%
temperatura(variacdo para
5 graus)
bv & 25 U bV Sividraria 0.05 mL Normal 200 1 0.00100 infinito 7.6%
bv 5 25 Influéncia da 0,03 mL retangular 1,73 1 0,00069 infinito 5,3%
temperaturalvariacdo para
5 graus)
pip._2 250 Upip 1 1.300 ul Normal 2.0 1 0.00260 infinito 19.8%
pip_3 500 Upip_1 3,300 ul Normal 2.0 1 0,00330 infinito 25.2%
pip_1 50 Upip_1 0,130 pl Normal 2.0 1 0,00130 infinito 9.9%
bv 6 10 U bV Sividraria 0.02 mL Normal 200 1 0.00100 infinito 7.6%
bv 6 10 Influéncia da 0,01 mL retangular 1,73 1 0,00058 infinito 4,6%
temperatura(variacdo para
uc Incerteza padrio Combinada 0,00495
Resultado= : 0,5000 g/l
u Incerteza padrao Expandida (95,45%) = 2,00 | EI,UEIQB‘J?ABWreIativo
0,004948738
baldo preparo da curva de calibragdo de 50 mL- V07195/ baldo de 25 mL V 00602
pipeta - variavel 10-100 - volume de 50 uL
Padrdes AS,Cd,Pb sigma e HG perkin Elmer
0,026 baldo
Influéncia da temperatura = VT=0,00021*50"5/ raiz3= - distribuigdo retangular 0,053 pipeta

50= volume do baldo

5-variacdo da temperatura

0,00021 coeficiente de expansdo -
pureza do padrao 99,99%

incerteza da pureza =

POP de incerteza
0,005780347 distribuicdo retangulat raiz 3
0,005780925 3.342E-05
Anexo c - Preparo dos Padrées da Curva de Calibracéo
Planilha de Calculo de Incerteza da Medicao
Objeto : [Panto de 1 ppb da curva padréo |
A B c D E F G H I=D*H/G/(B) J K

PLANILHA DE CALCULO DE INCERTEZA DA MEDICAO
s(i) Estimativa da i FONTE DE INCERTEZA /| Valor da | Unidade Distr. DIV. Cpiy u(i) incerteza V, Veft! participag
grandeza / GRANDEZA DE incerteza relativa Graus de ao
Valor de Xi ENTRADA Xi + liberdades
C_ 1000 1000 concentracéo -As 2,0 mg/L normal 2,00 1 0,00100 infinito 9.6%
C 1000 purezza 99 9 0,100 % retangular 1.73 1 0.00006 infinito 0.6%
bv 4 50 U bV_4/ Vidraria 0,100 mL Normal 2,00 1 0,00100 infinito 9.6%
bv 4 50 Influéncia da 0,05 mL retangular 1,73 1 0,00058 infinito 5.5%
temperatura(variacdo para
5 graus)
bv 5 25 U bV &/vidraria 0,05 mL Normal 2.00 1 0.00100 infinito 9.6%
bv_5 25 Influéncia da 0,03, mL retangular 1,73 1 0,00069 infinita 6,6%
temperatura(variacdo para
5 graus)
pip 2 250 Upip 1 1.300 ul Normal 2.0 1 0.00260 infinito 24.9%
pip_3 1000 Upip 1 1.300 pl Normal 20 1 0.00065 infinito 6.2%
pip 1 50 Upip_1 0.130 ul Normal 20 1 0.00130 infinito 12.4%
bv 6 10 U bV Sividraria 0,02 mL Normal 2.00 1 0.00100 infinito 9.6%
bv_6 10 Influéncia da 0.01 mL  retangular 1,73 1 0.00058 infinito 5.8%
temperatura(variacdo para
5 graus
100%
uc Incerteza padrdo Combinada 0,00374
Resultado= | 1.0 fugfl
1] Incerteza padrao Expandida (95,45% k= 2,00 [ 0,00748933relativo
0,007489328
baldo preparo da curva de calibragdo de 50 mL- V07195/ baldo de 25 mL WV 00602
pipeta - variavel 10-100 - volume de 50 uL
Padries AS,Cd,Pb sigma e HG perkin Elmer
0,026 baldo
Influéncia da temperatura = VT=0,00021*50%5/ raiz3= - distribuicdo retangular 0,053 pipeta
50= volume do baldo 0.011 baldo

5-variacdo da temperatura

0,00021 coeficiente de expansdo -
pureza do padrao 99,99%

incerteza da pureza =

POP de incerteza
0,005780347 distribuicdo retangulat raiz 3
0,005780925 3.342E-05
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Anexo c - Preparo dos Padrdes da Curva de Calibracdo
Planilha de Calculo de Incerteza da Medigao

93

Objeto : [Ponto de 2.5 ppb da curva padréo |
A B C D E F G H 1=D*H/G/(B) J K
PLANILHA DE CALCULO DE INCERTEZA DA MEDICAO
S[i) Estimativa da | FONTE DE INCERTEZA /: Valor da :Unidade Distr. DIV. Cpy u(i) incerteza V, Veff/ participag
grandeza / GRANDEZA DE incerteza relativa Graus de ao
Valor de Xi ENTRADA Xi E liberdades
C 1000 1000 concentracdo -As 2.0 mg/L normal 2.00 1 0,00100 infinito 9.2%
C 1000 purezza 99.9 0,100 % retangular 1,73 1 0,00006 infinito 0,5%
bv 4 50 U bV 4/ Vidraria 0,100 mL Mormal 2,00 1 0,00100 infinito 9.2%
bv 4 50 Influéncia da 0,05 mL retangular 1,73 1 0,00058 infinito 5.6%
temperatura(variacdo para
5 graus)
bv & 25 U bV Svidraria 0,05 mL Mormal 2,00 1 0,00100 infinito 9,2%
bv 5 25 Influéncia da 0,03 mL retangular 1.73 1 0.00069 infinito 6.7%
temperatura(variacdo para
5 graus)
pip_2 250 Upip 1 1,300 ul Mormal 20 1 0,00260 infinito 23.9%
pip_ 3 2500 Upip 1 5,300 ulL Mormal 2.0 1 0,00106 infinito 9.8%
pip_1 50 Upip 1 0,130 pl MNormal 20 1 0,00130 infinito 12.0%
bv 6 10 U bV _S/vidraria 0,02 mL Mormal 2,00 1 0.,00100 infinito 9.2%
bv_6 10 Influéncia da 0.01 mL retangular 1,73 1 0.00058 infinito 5,6%
temperatura(variacdo para

uc Incerteza padrdo Combinada 0.00384
Resultado= | 25000 ‘gt
u Incerteza padrao Expandida (95,45%) [k=" 2,00 [ 0,0076742Trelativo

baldo preparo da curva de calibracdo de 50 mL- V07195/ baldo de 25 mL V 00602
pipeta - variavel 10-100 - volume de 50 ul
Padrées AS,Cd,Pb sigma e HG perkin Elmer

0.019185677

0,026 baldo
Influéncia da temperatura = VT=0,00021*50"5/ raiz3= - distribuicdo retangular 0,053 pipeta
50=volume do baldo
5- variagdo da temperatura
0,00021 coeficiente de expansdo - POP de incerteza
pureza do padrao 99.99% 0,005780347 distribuicdo retangulat raiz 3
incerteza da pureza = 0,005780925 3,342E-05
Planilha de Calculo de Incerteza da Medigao
Objeto : [preparo amastra |
A B C D E F G H 1=D"HIG/(B) J K
PLANILHA DE CALCULO DE INCERTEZA DA MEDICAO
S(i) Estimativa da; FONTE DE INCERTEZA Valor da Unidade Distr. DIV. Cpiy ufi){ ) V, Veff | participag
grandeza incerteza + ao
pip_2 500 Upip 2 3,3000 ul Mormal 20 1 0,00330 infinito 45 7%
by 2 15 UbV 2 0,0500 mL MNormal 5,00 1 0,00067 infinito 9.2%
bv 2 15 Influéncia da 0,01575 mL retangular 1.73 1 0,00061 infinito 8.4%
temperatura(variacdo para
5 graus)
pip-3 1000,000 :Upip 3 5,300 ul Normal 2.000 1,000 0,00265 36,7%
uc Incerteza padrdo Combinada 0,00433
Resultado= [ 21,993  ‘mg/L
1] Incerteza padrao Expandida (95,45%) [k= 2,00 [ 0,0086544]relativo

0,190334026 mg/L
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Anexo E - Incerteza da Curva de Calibracéo

X yl y2 y3 Y4 Y5 ymédio Y calculado [residuo (yi-Y) [xi-X) [xi-X}?
1 0.05| 0,0016|0,0015| 0,0017| 0,0016 0.002 0.002029| 0.000429 -0,020 -0.78|  0.6084
2 0.1] 0,0029|0,0031| 0,0029|0,0039 0.003 0.003294| 0.000094 -0.019 -0.73]  0.5329
3 0.5 0,0140|0,0136| 0,0117|0,0141 0.013 0.013407| 0.000057 -0.008 -0,33]  0.108%
1| 0,0270| 0,0274| 0,0274| 0,0261 0.027 0.026048| -0.000927 0.005 0.17)  0.,0289
4 25| 0,0684| 0,0664| 0,0546| 0,0651 0,064 0.063972| 0.000347 0.042 1.67)  2.7889
0,063972099 0,83 0,6889
x(médio)= 0.83
y(médio)= 0,022 0,070
Swoe= 4,068 y = 0,0253x + 0,0008
Desv. Pdr. Res. (S) 0.000626 0,060 Rz - 00005
N= 5 0,050
= 20
nc = ] 4 0,040
x0= T 0.733|mglL ’
ulxo)= T 0.0079mgl. |5 30
Y = a+bx
= [ 0,0008] 0,020 /
b= [ 0,0253] 0,010
0,000 T T T T T
0 05 1 15 2 25 3
concentragao
calculo da concentracéo 0,7330958
BBTS
Anexo F - Calculo de Incerteza Repetitividade e Resultado
Planilha de Calculo de Incerteza da Medigao
Objeto : [C=(abs-b)/a *(bv2/pip2) |
A B C D E F G H 1=D*HIG/(B) J K
PLANILHA DE CALCULO DE INCERTEZA DA MEDICAO
S(i) Estimativa | FONTE DE INCERTEZA Valor da Unidade Distr. DIV. Cpiy ufi)( ) V, Veff ' participag
da incerteza + ao
grandeza
Concentragdo 22,00 Repetitividade do 0,980000 ug/g t student [ 2,65 1 0,01684 7 8,8%
processo
Amostra 22 Preparo da amostra 0,00865 ug/g MNarmal 2,00 1 0,00020 infinito 0,1%
conc. padrio 1.0 Preparo dos padries 4 0,007489 ug/L Normal {200 1 0,00374 infinito 2.0%
Curva 0,733 Curva 0,007921 ug/L retangular { 1.73 1 0,00624 infinito 3,3%
conc. padrio 0,05 Preparo dos padries 1 0,007820 ug/L Normal 2,00 1 0,07820 infinito 40,9%
conc. padrio 0.1 Preparo dos padries 2 0,014947 ug/L Normal {200 1 0,07473 infinito 39.0%
conc. padrio 05 Preparo dos padries 3 0,009897 ug/L Normal 2,00 1 0,00990 infinito 5.2%
conc. padrdo 25 Preparo dos padrdes 5 0,007674 ug/L MNarmal 2.00 1 0,00153 infinito 0,8%

uc Incerteza padrdo Combinada 0,11017 1,3E+04
Resultado= T2 a/g
u Incerteza padrao Expandida (95,45% |k= 2,00 | 0,220343 Wrelativo

4,84598 uglg
220 %



APENDICE F — “PLANILHA PARA CALCULO DE INCERTEZA — CADMIO”

Anexo c - Preparo dos Padroes da Curva de Calibracdo
Planilha de Calculo de Incerteza da Medigao

Objeto : [Ponto de 0.05 ppb da curva padrio ]
A B D E F G H 1=D*H/G/(B) J K
PLANILHA DE CALCULO DE INCERTEZA DA MEDICAO
(i) Estimativa da { FONTE DE INCERTEZA /. Valor da | Unidade Distr. DIv. Cpy uli) incerteza V, Veff participag
grandeza / GRANDEZA DE incerteza relativa Graus de ao
Valor de Xi ENTRADA Xi F= liberdades
C_1000 1000 concentragdo -Cd 4.0 ma/L normal 2,00 1 0,00200 infinito 16.5%
C 1000 purezza 99,9 0,100 % retangular 1,73 1 0,00008 infinito 0,5%
bv 4 50 U bV _4/ Vidraria 0,100 mL Normal 2,00 1 000100 infinito 8.3%
bv 4 50 Influéncia da 0,05 mL  iretangular 1,73 1 0,00058 infinito 4,8%
temperatura(variacdo para
5 graus)
bv 5 25 U bV Sividraria 0.05 mL Normal 200 1 0.00100 infinito 8.3%
bv & 25 Influéncia da 0,03 mL iretangular 1,73 1 0,00069 infinita 5 7%
temperatura(variacio para
5 graus)
pip_2 250 Upip_1 1,300 uL Normal 20 1 0.00260 infinito 21.5%
pip_3 50 Upip 1 0,130 ul Normal 2.0 1 0,00130 infinito 10,7%
pip_1 50 Upip_1 0,130 ul Normal 2.0 1 0,00130 infinito 10.7%
bv 6 10 U bV Sividraria 0.02 mL Normal 200 1 0.00100 infinito 8.3%
bv 6 10 Influéncia da 0,01 mL retangular 1,73 1 0,00058 infinito 5,0%
temperatura(variacdo para
5 graus
100%
Incerteza padrdo Combinada 0,00428
0,0500 e/l
Incerteza padrao Expandida (95,45%) ‘k= 2,00 | U,UUBSSB[ﬂreIativu
0,000427668
baldo preparo da curva de calibragdo de 50 mL- V07195/ baldo de 25 mL 'V 00602
pipeta - variavel 10-100 - volume de 50 uL
Padres AS.Cd,Pb sigma e HG perkin Elmer
0,026 baldo
Influéncia da temperatura = VT=0,00021*50"5/ raiz3= - distribuicdo retangular 0,053 pipeta
50=volume do baldo
5- variagdo da temperatura
0,00021 coeficiente de expansdo - POP de incerteza
pureza do padrao 99.99% 0,005780347 distribuicdo retangulat raiz 3
incerteza da pureza = 0,005730925 3.342E-05
Anexo c - Preparo dos Padroes da Curva de Calibracdo
Planilha de Calculo de Incerteza da Medigao
Objeto : [Ponto de 0.1 ppb da curva padréo ]
A B C D E F G H 1=D*"H/G/(B) J K
PLANILHA DE CALCULO DE INCERTEZA DA MEDICAO
Sy Estimativa da : FONTE DE INCERTEZA /| Valor da : Unidade Distr. DIv. Cpy uli) incerteza V, Veff participag
grandeza / GRANDEZA DE incerteza relativa Graus de ao
Valor de Xi ENTRADA Xi 3 liberdades
C_1000 1000 concentragdo -Cd 4.0 % normal 2,00 1 000200 infinito 11,6%
C 1000 purezza 99,9 0,100 % retangular 1,73 1 0,00008 infinito 0,3%
by 4 50 U bV_4/ Vidraria 0,100 mL Normal 2,00 1 0,00100 infinito 5.8%
bv 4 50 Influéncia da 0,05 mL  iretangular 1,73 1 0,00058 infinito 3.5%
temperatura(variacio para
5 graus)
bv 5 25 U bV Slvidraria 0.05 mL MNormal 200 1 0.00100 infinito 5.8%
bv & 25 Influéncia da 0,03 mL iretangular 1,73 1 0,00069 infinita 4.1%
temperatura(variacio para
5 graus)
pip_2 250 Upip_1 1,300 uL Normal 20 1 0,00260 infinito 15.0%
pip 3 100 Upip_1 1,300 uL Normal 2.0 1 0.00850 infinito 37.6%
pip_1 50 Upip 1 0,130 ul Normal 20 1 0,00130 infinito 7.5%
bv 6 10 U bV Slvidraria 0.02 mL MNormal 200 1 0.00100 infinito 5.8%
bv 6 10 Influéncia da 0,01 mL retangular 1,73 1 0,00058 infinito 3.5%
temperatura(variacdo para
5 graus
100%
uc Incerteza padrdo Combinada 0,00767]
Resuliado= ¥ 01000 e/t
u Incerteza padrao Expandida (95,45% ‘k= 2,00 | U,U15342?ﬂrelativu
0,001534275
baldo preparo da curva de calibracdo de 50 mL- VO7195/ balfo de 25 mL WV 00602
pipeta - variavel 10-100 - volume de 50 uL
Padrges AS,Cd,Pb sigma e HG perkin Elmer
0.026 baldo
Influéncia da temperatura = VT=0,00021"50"5/ raiz3= - distribuicio retangular 0,053 pipeta

50=volume do baldo

5- variacdo da temperatura

0,00021 coeficiente de expansdo - POP de incerteza

pureza do padrao 99,99% 0,005780347 distribuicdo retangulat raiz 3
incerteza da pureza = 0,005730925 3.342E-05
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Anexo ¢ - Preparo dos Padrdes da Curva de Calibracdo
Planilha de Calculo de Incerteza da Medigao

Objeto : |F'0nt0 de 0.5 ppb da curva padrio
A B C D E F G H 1=D*HIG/(B) J K
PLANILHA DE CALCULO DE INCERTEZA DA MEDICAC
Si) Estimativa da ;: FONTE DE INCERTEZA /| Valor da : Unidade Distr. DIv. Cpy ufi) incerteza V, Vefil participag
grandeza / GRANDEZA DE incerteza relativa Graus de ao
Valor de Xi ENTRADA Xi o liberdades
C_1000 1000 concentracdo -Cd 4.0 mg/L normal 2.00 1 0,00200 infinito 14.2%
(& 1000 purezza 99.9 0.100 % retangular 1.73 1 0.00006 infinito 0.4%
bv 4 50 U bV 4/ Vidraria 0,100 mL Normal 2.00 1 0.00100 infinito T1%
bv 4 a0 Influéncia da 0,05 mL retangular 1,73 1 0.00058 infinito 4.1%
temperatura(variacdo para
5 graus)
bv § 25 U bV Sfvidraria 0,05 mL Normal 2.00 1 0.00100 infinito T.1%
bv & 25 Influéncia da 0,03 mL retangular 1,73 1 0,00069 infinito 4.9%
temperaturalvariacdo para
5 graus)
pip_ 2 250 Upip 1 1,300 ul Normal 20 1 0.00260 infinito 15.4%
pip_3 500 Upip_1 3,300 ul Normal 20 1 0,00330 infinito 234%
pip_1 50 Upip_1 0,130 pl Normal 20 1 0,00130 infinito 9.2%
bv 6 10 U bV Sfvidraria 0,02 mL Normal 2.00 1 0.00100 infinito T.1%
bv 6 10 Influéncia da 0,01 mL  retangular 1,73 1 0.00058 infinito 4,3%
temperatura(variacdo para
Incerteza padrio Combinada
Resultado= | 05000  iug/L
U Incerteza padréo Expandida (95,45% = 2,00 U,[]1UAEE131relativo
0.00524301
baldo preparo da curva de calibragdo de 50 mL- V07195/ baldo de 25 mL V' 00602
pipeta - variavel 10-100 - volume de 50 ulL
Padrdes AS,Cd.Pb sigma e HG perkin Elmer
0.026 baldo
Influéncia da temperatura = VT=0,00021*50*5/ raiz3= - distribuicdo retangular 0,053 pipeta
50= volume do baldo
5-variacdo da temperatura
0,00021 coeficiente de expansdo - POP deincerteza
pureza do padrao 99,99% 0,005780347 distribuicdo retangulat raiz 3
incerteza da pureza = 0,006780925 3,342E-05
Anexo ¢ - Preparo dos Padrdes da Curva de Calibracéo
Planilha de Calculo de Incerteza da Medigao
Objeto : [Ponto de 1 ppb da curva padréio |
A B D E F G H 1=D"HIG/(B) J K
PLANILHA DE CALCULO DE INCERTEZA DA MEDICAC
S(i) Estimativa da ; FONTE DE INCERTEZA /: Valor da | Unidade Distr. DIV. Cpiy ufi) incerteza V, Veft! participag
grandeza / GRANDEZA DE incerteza relativa Graus de ao
Valor de Xi ENTRADA Xi E liberdades
C 1000 1000 concentracdo -Cd 4.00 mg/L normal 2.00 1 0.00200 infinito 17.5%
C 1000 purezza 99.9 0,10 % retangular 1,73 1 0,00006 infinito 0,5%
bv 4 50 U bV 4/ Vidraria 0,10 mL Normal 2.00 1 0.00100 infinito 8.7%
bv 4 50 Influéncia da 0,05 mL retangular 1,73 1 0,00058 infinito 5.0%
temperaturafvariacdo para
5 graus)
bv 5 25 U bV Sjvidraria 0.05 mL Normal 2.00 1 0.00100 infinito 8.7%
bv 5 25 Influéncia da 0.03 mL  iretangular 1,73 1 0.00069 infinito 6.0%
temperaturafvariaco para
5 graus)
pip_2 250 Upip_1 1,30 ul Normal 20 1 0,00260 infinito 22,7%
pip. 3 1000 Upip 1 1,30 ul Normal 20 1 0.00065 infinito 5.7%
pip_1 50 Upip 1 0.13 ul Normal 20 1 0.00130 infinito 11,3%
bv 6 10 U bV Sjvidraria 0.02 mL Normal 2.00 1 0.00100 infinito 8.7%
bv_6 10 Influéncia da 0.01 mL  iretangular 1,73 1 0.00058 infinito 5.3%
temperaturafvariacdo para
Incerteza padrdo Combinada
Resultado= [ 1,0 g/l
] Incerteza padrao Expandida (95,45%) [k= 2,00 [ 0,00825167)relativo
0.008251668
baldo preparo da curva de calibragdo de 50 mL- VO7195/ baldo de 25 mL WV 00602
pipeta - variavel 10-100 - volume de 50 uL
Padrdes AS.Cd.Pb sigma e HG perkin Elmer
0.026 baldo
Influéncia da temperatura = VT=0,00021750"5/ raiz3= - distribuicdo retangular 0,053 pipeta
50= volume do baldo 0,011 baldo

- variacdo da temperatura

0,00021 coeficiente de expansdo - POP de incerteza

pureza do padrao 99.99% 0.005780347 distribuicdo retangulat raiz 3
incerteza da pureza = 0.005780925 3.342E-05
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Anexo c - Preparo dos Padrées da Curva de Calibracédo
Planilha de Calculo de Incerteza da Medicao
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Objeto : |F'0nt0 de 2,5 ppb da curva padrdo |
A B C D E F G H 1=0"H/G/(B) J K
PLANILHA DE CALCULO DE INCERTEZA DA MEDICAO
S(i) Estimativa da : FONTE DE INCERTEZA /| Valor da | Unidade Distr. DIV. Cpiy ufi) incerteza V, Veff/ participag
grandeza / GRANDEZA DE incerteza relativa Graus de ao
Valor de Xi ENTRADA Xi E liberdades
C 1000 1000 concentracdo -Cd 4.0 mgdL normal 2,00 1 0,00200 infinito 16,9%
C 1000 purezza 99.9 0,100 % retangular 1,73 1 0,00008 infinito 0.5%
bv 4 50 U bV 4/ Vidraria 0,100 mL MNormal 2.00 1 0,00100 infinito 8.4%
bv_4 a0 Influéncia da 0,05 mL retangular 1,73 1 0,00058 infinito 4.9%
temperatura(variacdo para
5 graus)
bv & 25 U bV Sdvidraria 0,05 mL MNormal 2.00 1 0,00100 infinito 8.4%
bv 5 25 Influéncia da 0,03 mlL retangular 1,73 1 0,00069 infinito 5,8%
temperatura(variacdo para
5 graus)
pip_2 250 Upip 1 1.300 uL MNormal 20 1 0,00260 infinito 21.9%
pip_3 2500 Upip 1 5,300 uL MNormal 20 1 0,00106 infinito 8,9%
pip_1 50 Upip 1 0,130 ul MNormal 2.0 1 0.,00130 infinito 11.0%
bv 6 10 U bV _Sdvidraria 0,02 mL MNormal 2.00 1 0,00100 infinito 8.4%
bv_6 10 Influéncia da 0.01 mL retangular 1,73 1 0.,00058 infinito 51%
temperatura(variacdo para

uc Incerteza padrdo Combinada 0,00421
Resultado= |  0,5000  ing/L
u Incerteza padrao Expandida (95,45%) [k= 2,00 | 0,00841988]relativo

baldo preparo da curva de calibracéo de 50 mL- V07195/ baldo de 25 mL V 00602
pipeta - variavel 10-100 - volume de 50 uL
Padries AS,Cd,Pb sigma e HG perkin Elmer

0.004209342

0,026 baldo
Influéncia da temperatura = VT=0,00021*50"5/ raiz3= - distribuicdo retangular 0,053 pipeta
50=volume do baldo
8- variagdo da temperatura
0,00021 coeficiente de expansdo - POP deincereza
pureza do padrac 99,99% 0,005780347 distribuicdo retangulat raiz 3
incerteza da pureza = 0,005780925 3,342E-05
Planilha de Calculo de Incerteza da Medigao
Objeto : [preparo amastra |
A B C D E F G H 1=D*HIG/(B) J K
PLANILHA DE CALCULO DE INCERTEZA DA MEDICAO
S(i) Estimativa da; FONTE DE INCERTEZA Valor da Unidade Distr. DIV. Cpiy ufi){ ) V, Veff ' participag
grandeza incerteza + ao
pip_2 500 Upip 2 3,3000 ul Mormal 20 1 0,00330 infinito 45 7%
by 2 15 UbV 2 0,0500 mL Mormal 5,00 1 0,00067 infinito 9.2%
bv 2 15 Influéncia da 0,01575 mL retangular 1.73 1 0,00061 infinito 8.4%
temperatura(variacdo para
5 graus)
pip-3 1000,000 iUpip 3 5,300 ul Mormal 2.000 1,000:  0.00265 36.7%
uc Incerteza padrio Combinada 0,00433
Resultado= { 1170  ‘mg/L
1] Incerteza padrao Expandida (95,45%) [k= 2,00 [ 0,0086544]relativo

0,010124261 mg/L



Anexo E - Incerteza da Curva de Calibracéo
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X yl y2 y3 Y4 Y5 ymédio Y calculado [residuo (yi-Y) [xi-X) [xi-X}?
1 0.05| 0,0016|0,0026| 0,0017|0,0019 0.002 0.002102| 0.000152 -0.026 -0.78|  0.6084
2 0.1] 0,0032|0,0037| 0,0044|0,0039 0.004 0.003757| -0.000043 -0.024 -0.73]  0.5329
3 0.5 0,0168|0,0161| 0,0156|0,0197 0.017 0.017003| -0.000047 -0.011 -0,33]  0.108%
1| 0,0321|0,0329| 0,0297| 0,0400 0.034 0.033559| -0.000116 0.006 0.17)  0.,0289
4 25| 0,0813]0,0794| 0,0717|0,1003 0.083 0.083229| 0.000054 0,055 1.67)  2.7889
0,083229456 0,83 0,6889
x(médio)= 0.83
y(médio)= 0,028 0,090
Swoe= 4,068 y = 0,0331x + 0,0004
Desv_Pdr_Res_(S) 0,000120 0,080 RZ=
= z 0,070
- 20 0,060
nc = h 3
o= T 0.0390|mgL  |0.050
ulxo)= 1 0.0019[mgl.  |0,040
Y = a+bx 0,030
= [ 0,0004]
b= [ 0,0331] 0,020
0,010 /
0,000 T T T T T
0 05 1 15 2 25 3
concentragdo
calculo da concentracéo 0,03589949
BBTS
Anexo F - Calculo de Incerteza Repetitividade e Resultado
Planilha de Calculo de Incerteza da Medigao
Objeto : [C=(abs-b)/a *(bv2/pip2) |
A B C D E F G H 1=D*HIG/(B) J K
PLANILHA DE CALCULO DE INCERTEZA DA MEDICAO
S(i) Estimativa | FONTE DE INCERTEZA Valor da Unidade Distr. DIV. Ciy ufi)( ) V, Veff  participag
da incerteza + ao
grandeza
Concentracdo 1.17 Repetitividade do 0.060000 ug'g t student | 2,65 1 0,01938 13 8.5%
processo
Amostra 2 Preparo da amostra 000865 ug/g MNormal 2,00 1 0,00216 infinito 0,9%
conc. padrio 1.0 Preparo dos padries 4 0,008252 ug/L Normal {200 1 0,00413 infinito 1,8%
Curva 0.039 Curva 0.001889 ug/L retangular © 173 1 0.02797 infinito 12 3%
conc. padrio 0,05 Preparo dos padries 1 0,008553 ug/L Normal {200 1 0,08553 infinito 37.5%
conc. padrio 0.1 Preparo dos padries 2 0,015343 ug/L Normal 2,00 1 0.,07671 infinito 33.6%
conc. padrio 05 Preparo dos padries 3 0,010486 ug/L Normal {200 1 0,01049 infinito 4.6%
conc. padréo 25 Preparo dos padrdes 5 0,008420 ug/L MNormal 2.00 1 0,00168 infinito 0,7%

uc Incerteza padrdo Combinada 0,12039 1.9E+04

Resultado= T 117 ugig

1] Incerteza padrao Expandida (95,45%) |k= 2,00 | 0,240777 Wrelativo
0,28167 ugl/g




APENDICE G — “PLANILHA PARA CALCULO DE INCERTEZA - CHUMBO”

Anexo c - Preparo dos Padroes da Curva de Calibracdo
Planilha de Calculo de Incerteza da Medigao

Objeto : [Ponto de 0.05 ppb da curva padrio
A B C D E F G H 1=D*H/G/(B) J K
PLANILHA DE CALCULO DE INCERTEZA DA MEDICAO
(i) Estimativa da { FONTE DE INCERTEZA /. Valor da | Unidade Distr. DIv. Cpy uli) incerteza V, Veff participag
grandeza / GRANDEZA DE incerteza relativa Graus de ao
Valor de Xi ENTRADA Xi F= liberdades
C 1000 1000 concentracdo Pb 4.0 mg/L normal 200 1 0.00200 infinito 16.5%
C 1000 purezza 99,9 0,100 % retangular 1,73 1 0,00008 infinito 0,5%
bv 4 50 U bV _4/ Vidraria 0,100 mL Normal 2,00 1 000100 infinito 8.3%
bv 4 50 Influéncia da 0,05 mL  iretangular 1,73 1 0,00058 infinito 4,8%
temperatura(variacdo para
5 graus)
bv 5 25 U bV Sividraria 0.05 mL Normal 200 1 0.00100 infinito 8.3%
bv & 25 Influéncia da 0,03 mL iretangular 1,73 1 0,00069 infinita 5 7%
temperatura(variacio para
5 graus)
pip_2 250 Upip_1 1,300 uL Normal 20 1 0.00260 infinito 21.5%
pip_3 50 Upip 1 0,130 ul Normal 2.0 1 0,00130 infinito 10,7%
pip_1 50 Upip_1 0,130 ul Normal 2.0 1 0,00130 infinito 10.7%
bv 6 10 U bV Sividraria 0.02 mL Normal 200 1 0.00100 infinito 8.3%
bv 6 10 Influéncia da 0,01 mL retangular 1,73 1 0,00058 infinito 5,0%
temperatura(variacdo para
5 graus
100%
uc Incerteza padrdo Combinada 0,00428
Resultado= | 0,0500 fug/L
1] Incerteza padrao Expandida (95,45%) k= 2,00 [ 0,00855336]relativo
0,000427668
baldo preparo da curva de calibragdo de 50 mL- V07195/ baldo de 25 mL 'V 00602
pipeta - variavel 10-100 - volume de 50 uL
Padres AS.Cd,Pb sigma e HG perkin Elmer
0,026 baldo
Influéncia da temperatura = VT=0,00021*50"5/ raiz3= - distribuicdo retangular 0,053 pipeta
50=volume do baldo
5- variagdo da temperatura
0,00021 coeficiente de expansdo - POP de incerteza
pureza do padrao 99.99% 0,005780347 distribuicdo retangulat raiz 3
incerteza da pureza = 0,005730925 3.342E-05
Anexo c - Preparo dos Padroes da Curva de Calibracdo
Planilha de Calculo de Incerteza da Medigao
Objeto : [Ponto de 0.1 ppb da curva padréo
A D E G H 1=D*"H/G/(B) J K
PLANILHA DE CALCULO DE INCERTEZA DA MEDICAO
Sy Estimativa da : FONTE DE INCERTEZA /| Valor da : Unidade Distr. DIv. Cpy uli) incerteza V, Veff participag
grandeza / GRANDEZA DE incerteza relativa Graus de ao
Valor de Xi ENTRADA Xi 3 liberdades
C 1000 1000 concentracdo Pb 4.0 % normal 200 1 0.00200 infinito 11.6%
C 1000 purezza 99,9 0,100 % retangular 1,73 1 0,00008 infinito 0,3%
by 4 50 U bV_4/ Vidraria 0,100 mL Normal 2,00 1 0,00100 infinito 5.8%
bv 4 50 Influéncia da 0,05 mL  iretangular 1,73 1 0,00058 infinito 3.3%
temperatura(variacio para
5 graus)
bv 5 25 U bV Slvidraria 0.05 mL MNormal 200 1 0.00100 infinito 5.8%
bv & 25 Influéncia da 0,03 mL  iretangular 1,73 1 0,00069 infinita 4.0%
temperatura(variacio para
5 graus)
pip_2 250 Upip_1 1,300 uL Normal 20 1 0,00260 infinito 15.0%
pip 3 100 Upip_1 1,300 uL Normal 2.0 1 0.00850 infinito 37.6%
pip_1 50 Upip 1 0,130 ul Normal 20 1 0,00130 infinito 7.5%
bv 6 10 U bV Slvidraria 0.02 mL MNormal 200 1 0.00100 infinito 5.8%
bv 6 10 Influéncia da 0,01 mL retangular 1,73 1 0,00058 infinito 3.5%
temperatura(variacdo para
5 graus
100%
uc Incerteza padrdo Combinada 0,00767]
Resuliado= ¥ 01000 e/t
u Incerteza padrao Expandida (95,45% ‘k= 2,00 | U,U15342?ﬂrelativu
0,001534275
baldo preparo da curva de calibracdo de 50 mL- VO7195/ balfo de 25 mL WV 00602
pipeta - variavel 10-100 - volume de 50 uL
Padrges AS,Cd,Pb sigma e HG perkin Elmer
0.026 baldo
Influéncia da temperatura = VT=0,00021"50"5/ raiz3= - distribuicio retangular 0,053 pipeta

50=volume do baldo

5- variacdo da temperatura

0,00021 coeficiente de expansdo - POP de incerteza

pureza do padrao 99,99% 0,005780347 distribuicdo retangulat raiz 3
incerteza da pureza = 0,005730925 3.342E-05
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Anexo ¢ - Preparo dos Padrdes da Curva de Calibracdo
Planilha de Calculo de Incerteza da Medigao

Objeto : |F'0nt0 de 0.5 ppb da curva padrio |
A B C D E F G H 1=D*HIG/(B) J K
PLANILHA DE CALCULO DE INCERTEZA DA MEDICAC
Si) Estimativa da ;: FONTE DE INCERTEZA /| Valor da : Unidade Distr. DIv. Cpy ufi) incerteza V, Vefil participag
grandeza / GRANDEZA DE incerteza relativa Graus de ao
Valor de Xi ENTRADA Xi o liberdades
C 1000 1000 concentracio Pb 4.0 mg/L normal 2.00 1 0.00200 infinito 14,2%
(& 1000 purezza 99.9 0.100 % retangular 1.73 1 0.00006 infinito 0.4%
bv 4 50 U bV 4/ Vidraria 0,100 mL Normal 2.00 1 0.00100 infinito T1%
bv 4 a0 Influéncia da 0,050 mL retangular 1,73 1 0.00058 infinito 4.1%
temperatura(variacdo para
5 graus)
bv § 25 U bV Sfvidraria 0,050 mL Normal 2.00 1 0.00100 infinito T.1%
bv & 25 Influéncia da 0,030 mL retangular 1,73 1 0,00069 infinito 4,9%
temperaturalvariacdo para
5 graus)
pip_ 2 250 Upip 1 1,300 ul Normal 20 1 0.00260 infinito 15.4%
pip_3 500 Upip_1 3,300 ul Normal 20 1 0,00330 infinito 234%
pip_1 50 Upip_1 0,130 pl Normal 20 1 0,00130 infinito 9.2%
bv 6 10 U bV Sfvidraria 0,020 mL Normal 2.00 1 0.00100 infinito T.1%
bv 6 10 Influéncia da 0,010 mL  retangular 1,73 1 0.00058 infinito 4,3%
temperatura(variacdo para

Incerteza padrio Combinada

Resultado= | 05000  iug/L
1] Incerteza padrao Expandida (95,45% = 2,00 [ 0,01048618)

relativo

0.005243091

baldo preparo da curva de calibragdo de 50 mL- V07195/ baldo de 25 mL V' 00602
pipeta - variavel 10-100 - volume de 50 ulL
Padrdes AS,Cd.Pb sigma e HG perkin Elmer
0.026 baldo

Influéncia da temperatura = VT=0,00021*50*5/ raiz3= - distribuicdo retangular 0,053 pipeta
50= volume do baldo
5-variacdo da temperatura
0,00021 coeficiente de expansdo - POP deincerteza
pureza do padrao 99,99% 0,005780347 distribuicdo retangulat raiz 3
incerteza da pureza = 0,006780925 3,342E-05

Anexo ¢ - Preparo dos Padrdes da Curva de Calibracéo

Planilha de Calculo de Incerteza da Medigao

Objeto : [Ponto de 1 ppb da curva padréio |
A B c D E F G H 1=D"HIG/(B) J K
PLANILHA DE CALCULO DE INCERTEZA DA MEDICAC
S(i) Estimativa da : FONTE DE INCERTEZA /| Valor da : Unidade Distr. DIV. Cpiy ufi) incerteza V, Veft! participag
grandeza / GRANDEZA DE incerteza relativa Graus de ao
Valor de Xi ENTRADA Xi E3 liberdades
C 1000 1000 concentracdo Pb 4.0 mg/L normal 2.00 1 0.00200 infinito 17.4%
C 1000 purezza 99.9 0,100 % retangular 1,73 1 0,00006 infinito 0,5%
bv 4 50 U bV 4/ Vidraria 0,100 mL Normal 2.00 1 0.00100 infinito 8.7%
bv 4 50 Influéncia da 0,05 mL retangular 1,73 1 0,00058 infinito 5.0%
temperaturafvariacdo para
5 graus)
bv 5 25 U bV Sjvidraria 0.05 mL Normal 2.00 1 0.00100 infinito 8.7%
bv 5 25 Influéncia da 0.03; mL iretangular 1,73 1 0.00069 infinito 6.0%
temperaturafvariaco para
5 graus)
pip_2 250 Upip_1 1,300 ul Normal 20 1 0,00260 infinito 22.6%
pip. 3 1000 Upip 1 1.400 ul Normal 20 1 0.00070 infinito 6.1%
pip_1 50 Upip 1 0,130 ul Normal 20 1 0.00130 infinito 11,3%
bv 6 10 U bV Sjvidraria 0.02 mL Normal 2.00 1 0.00100 infinito 8.7%
bv_6 10 Influéncia da 0.01 mL  retangular 1,73 1 0.00058 infinito 5.3%
temperaturafvariacdo para

uc Incerteza padrdo Combinada
Resultado= | 1,0 ing/L
] Incerteza padrao Expandida (95,45%) [k= 2,00 [ 0,00826801relativo

0.,008268013

baldo preparo da curva de calibragdo de 50 mL- VO7195/ baldo de 25 mL WV 00602
pipeta - variavel 10-100 - volume de 50 uL
Padrdes AS.Cd.Pb sigma e HG perkin Elmer

0,026 baldo
Influéncia da temperatura = VT=0,00021750"5/ raiz3= - distribuicdo retangular 0,053 pipeta
50= volume do baldo 0,011 baldo

- variacdo da temperatura

0,00021 coeficiente de expansdo - POP de incerteza

pureza do padrao 99.99% 0.005780347 distribuicdo retangulat raiz 3
incerteza da pureza = 0.005780925 3.342E-05
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Anexo ¢ - Preparo dos Padrées da Curva de Calibracdo
Planilha de Calculo de Incerteza da Medigao

Objeto : [Ponto de 2.5 ppb da curva padréo |
A B C D E F G H 1=D*H/GI/(B) J K
PLANILHA DE CALCULO DE INCERTEZA DA MEDICAO
S(i) Estimativa da | FONTE DE INCERTEZA /; Valor da | Unidade Distr. DIV. Cpy ufi) incerteza V, Veff/ participag
grandeza / GRANDEZA DE incerteza relativa Graus de ao
Valor de Xi ENTRADA Xi E liberdades
C 1000 1000 concentracdo Pb 4.0 mgi/L normal 2.00 1 0.,00200 infinito 16,9%
C 1000 purezza 99.9 0,100 % retangular 1,73 1 0.,00006 infinito 0.5%
by 4 50 U bV 4/ Vidraria 0,100 mL Mormal 2.00 1 0,00100 infinito 8.4%
bv_4 50 Influéncia da 0,05 mL  iretangular 1,73 1 0,00058 infinito 4,9%
temperatura(variacdo para
5 graus)
by & 25 U bV _Sividraria 0,05 mL Mormal 2.00 1 0,00100 infinito 8.4%
bv 5 25 Influéncia da 0,03 mlL retangular 1,73 1 0,00069 infinito 58%
temperatura(variacdo para
5 graus)
pip 2 250 Upip 1 1,300 uL Normal 20 1 0,00260 infinito 21.9%
pip_3 2500 Upip 1 5,300 uL MNaormal 20 1 0,00106 infinito 8,9%
pip_1 50 Upip 1 0,130 ul Mormal 20 1 0,00130 infinito 11.0%
bv 6 10 U bV _Sividraria 0,02 mL Mormal 2.00 1 0,00100 infinito 8.4%
bv_6 10 Influéncia da 0.01 mL  iretangular 1,73 1 0.00058 infinito 51%
temperatura(variacdo para
uc Incerteza padréo Combinada 0,00421
Resultado= 7 05000 ue/t
u Incerteza padrao Expandida (95,45% [k=" 2,00 | 0,00841988]relativo

0,004209942

baldo preparo da curva de calibracdo de 50 mL- V07195/ baldo de 25 mL V 00602
pipeta - variavel 10-100 - volume de 50 uL
Padries AS,Cd.Pb sigma e HG perkin Elmer

0.026 baldo
Influéncia da temperatura = VT=0,00021*50*5/ raiz3= - distribuicdo retangular 0,053 pipeta
50= volume do baldo
5-variacdo da temperatura
0,00021 coeficiente de expansdo - POP de incerteza
pureza do padraoc 99.99% 0,005780347 distribuicdo retangulat raiz 3
incerteza da pureza = 0,005780925 3,342E-05
Planilha de Calculo de Incerteza da Medigao
Objeto : [preparo amastra |
A B C D E F G H 1=D*HIG/(B) J K
PLANILHA DE CALCULO DE INCERTEZA DA MEDICAO
S(i) Estimativa da; FONTE DE INCERTEZA Valor da Unidade Distr. DIV. Cpiy ufi){ ) V, Veff | participag
grandeza incerteza + ao
pip_2 500 Upip_2 3,3000 ul Mormal 20 1 0,00330 infinito 45 7%
by 2 15 Ubv 2 0,0500 mL Mormal 5,00 1 0,00067 infinito 9.2%
bv 2 15 Influéncia da 0,01575 mL retangular 1.73 1 0,00061 infinito 8.4%
temperatura(variacdo para
5 graus)
pip-3 1000,000 :Upip 3 5,300 ul Mormal 2.000 1,000 0,00265 36,7%
uc Incerteza padrio Combinada 0,00433
Resultado= [ 49,507  mg/L
u Incerteza padrao Expandida (95,45% |k= 2,00 | [],[][]8[35441re|atim

0,428452814 mg/L



Anexo E - Incerteza da Curva de Calibracéo
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X yl y2 y3 Y4 Y5 ymédio Y calculado [residuo (yi-Y) [xi-X) [xi-X}?
1 0.05| 0,0108|0,0109| 0,0115 0.011 0.011424| 0.000357 -0,087 -0.78|  0.6084
2 0.1] 0,0162| 0,0164| 0,0208 0.018 0.016950| -0.000783 -0,080 -0.73]  0.5329
3 0.5 0,0608|0,0596| 0,0599 0.060 0.061160| 0.001060 -0.038 -0,33]  0.108%
4 1| 0,1203| 0,1170| 0,1142 0,117 0.116423| -0.000744 0.020 0.17)  0.,0289
5 25| 0,2890|0,2789| 0,2784 0.282 0.282210] 0.000110 0.184 1.67)  2.7889
0,282209796 0,83 0,6889
x(médio)= 0.83
y(médio)= 0,098 0,300
S 4,068 y = 0,1105x + 0,0059
2 —
Desv. Pdr. Res. (S) 0.000300 0,250 Rz =1
W= 5
- ] B 0,200
nc = 1 3|
X0= 1,6502|mg/L
ulxo)= 1 0.,0045|mgiL 0,150
Y = atbx 0,100
= [ 0,0059]
b= [ 0.1105] 0,050 /
0,000 T T T T T
0 05 15 2 25 3
concentragdo
calculo da concentracéo 1,6502406
BBTS
Anexo F - Calculo de Incerteza Repetitividade e Resultado
Planilha de Calculo de Incerteza da Medigao
Objeto : [C=(abs-b)/a *(bv2/pip2) |
A B C D E F G H 1=D*HIG/(B) J K
PLANILHA DE CALCULO DE INCERTEZA DA MEDICAO
S(i) Estimativa . FONTE DE INCERTEZA Valor da Unidade Distr. DIV. Cpiy ufi)( ) V, Veff  participag
da incerteza + ao
grandeza
Concentragdo 49,61 Repetitividade do 3,400000 ug/g t student [ 2,65 1 0,02596 12,6%
processo
Amostra 4951 Preparo da amostra 000865 ug/g Normal {200 1 0,00009 infinito 0,0%
conc. padrio 1.0 Preparo dos padries 4 0,008268 ug/L Normal {200 1 0,00413 infinito 2.0%
Curva 1,650 Curva 0,004451 ug/L retangular | 1.73 1 0,00156 infinito 0,8%
conc. padrio 0,05 Preparo dos padries 1 0,008553 ug/L Normal {200 1 0,08553 infinito 41.5%
conc. padrio 0.1 Preparo dos padries 2 0,015343 ug/L Normal 2,00 1 0.,07671 infinito 37.2%
conc. padrio 05 Preparo dos padries 3 0,010486 ug/L Normal {200 1 0,01049 infinito 5.1%
conc. padrdo 25 Preparo dos padrdes 5 0,008420 ug/L MNormal 2.00 1 0,00168 infinito 0,8%

uc

0.11835

Incerteza padrdo Combinada

]

Resultado= 49,51

iug/g

U

Incerteza padrao Expandida (95,45% |k= 2,00 | 0,236703

Yrelativo

11,71849
237 %

uglg




103

APENDICE H — “PLANILHA PARA CALCULO DE INCERTEZA — MERCURIO”

Anexo ¢ - Preparo dos Padrdes da Curva de Calibracdo
Planilha de Calculo de Incerteza da Medicao

Objeto : [Ponto de 0,05 ppb da curva padréo ]
A B C D E F G H I=D"H/G/(B) J K
PLANILHA DE CALCULO DE INCERTEZA DA MEDICAO
Spi) Estimativa da : FONTE DE INCERTEZA /: Valor da | Unidade Distr. Div. C u(i) incerteza V, Veff/ participag
grandeza / GRANDEZA DE incerteza relativa Graus de ao
Valor de Xi ENTRADA Xi ES liberdades
C 10 10 concentracdo Hg 01 mg/L normal 2,00 1 0.00500 infinito 46.2%
c 1000 purezza 99.9 0,100 % retangular 1,73 1 0.00006 infinito 0.5%
bv 4 50 U bV 4/ Vidraria 0.100 mL Normal 2,00 1 0.00100 infinita 9.2%
bv 4 50 Influéncia da 0,05 mL retangular 1.73 1 000058 infinito 5.3%
temperatura(variacdo para
5 graus)
pip 3 50 Upip 1 0,130 ul Normal 20 1 0.00130 infinita 12.0%
pip 1 a0 Upip 1 0,130 ul Narmal 20 1 0.00130 infinito 12.0%
bv 6 10 U bV _Shidraria 0,02 mL Normal 2,00 1 0.00100 infinito 9.2%
bv 6 10 Influéncia da 0,01 mL  retangular 1.73 1 0.00058 infinito 5,6%
temperatura(variacgo para
Incerteza padrdo Combinada 0005857
0,0500 ipgfl
Incerteza padrao Expandida (95,45% |k= 2,00 | U,U111445ﬂrelativc

0.000557225

baldo preparo da curva de calibracdo de 50 mL- V07195/ baldo de 25 mL V 00602
pipeta - variavel 10-100 - volume de 50 uL
Padrées AS,Cd,Pb sigma e HG perkin Elmer
0,026 balfo

Influéncia da temperatura = VT=0,00021"50%4/ raiz3= - distribuicdo retangular 0,053 pipeta
50=volume do baldo
5- variagéo da temperatura
0.00021 coeficiente de expansdo - POP de incerteza
pureza do padrac 99,99% 0,005780347 distribuicdo retangulat raiz 3
incerteza da pureza = 0,005780925 3.342E-05

Anexo ¢ - Preparo dos Padrdes da Curva de Calibracéo

Planilha de Calculo de Incerteza da Medigao

Objeto : [Ponto de 0.1 ppb da curva padréo ]
A B C D E F G H I=D"H/G/(B) J K
PLANILHA DE CALCULO DE INCERTEZA DA MEDICAO
Spi) Estimativa da : FONTE DE INCERTEZA /: Valor da | Unidade Distr. Div. C u(i) incerteza V, Veff/ participag
grandeza / GRANDEZA DE incerteza relativa Graus de ao
Valor de Xi ENTRADA Xi ES liberdades
C 10 10 concentracdo Hg 0.1 mg/L normal 2,00 1 0.00500 infinito 312%
c 1000 purezza 99.9 0,100 % retangular 1,73 1 0.00006 infinito 0.4%
by 4 50 U bV 4/ Vidraria 0.100 mL Narmal 2,00 1 0.00100 infinita 6.2%
bv 4 50 Influéncia da 0,05 mL retangular 1.73 1 000058 infinito 3.6%
temperatura(variacdo para
5 graus)
pip_3 100 Upip 1 1,300 uL Normal 20 1 0.00650 infinito 40.6%
pip i 50 Upip 1 0,130 ul Normal 2.0 1 000130 infinito 8.1%
bv 6 10 U bV_Shidraria 0.02 mL Normal 2,00 1 0.00100 infinito 6.2%
bv 6 10 Influéncia da 0,01 mL  iretangular 1,73 1 0.00058 infinito 3.7%
temperatura(variacdo para
Incerteza padrdo Combinada
0.1000 fug/L
Incerteza padrao Expandida (95,45% |k= 2,00 | U,U1592451ﬂrelativc

0.001692454

baldo preparo da curva de calibracdo de 50 mL- VO7195/ baldo de 25 mL V 00602
pipeta - variavel 10-100 - volume de 50 uL
Padrées AS.Cd,Pb sigma e HG perkin Elmer
0,026 baldo
Influéncia da temperatura = VT1=0,00021"50%5/ raiz3= - distribuicdo retangular 0,053 pipeta
50= volume do baldo
5- variagédo da temperatura
0,00021 coeficiente de expansdo - POP de incerteza
pureza do padrao 99,99% 0.005780347 distribuicdo retangulat raiz 3
incerteza da pureza = 0,005780925 3.342E-05
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Anexo ¢ - Preparo dos Padrdes da Curva de Calibracdo
Planilha de Calculo de Incerteza da Medigao

Objeto : |F'0nt0 de 0.5 ppb da curva padrio |
A B C D E F G H 1=D*HIG/(B) J K
PLANILHA DE CALCULO DE INCERTEZA DA MEDICAC
Si) Estimativa da ;: FONTE DE INCERTEZA /| Valor da : Unidade Distr. DIv. Cpy ufi) incerteza V, Vefil participag
grandeza / GRANDEZA DE incerteza relativa Graus de ao
Valor de Xi ENTRADA Xi o liberdades
C 10 10 concentracdo Hg 0,100 mg/L normal 2.00 1 0.00500 infinito 46,2%
(& 1000 purezza 99.9 0.100 % retangular 1.73 1 0.00006 infinito 0.5%
bv 4 50 U bV 4/ Vidraria 0,100 mL Normal 2.00 1 0.00100 infinito 9.2%
bv 4 a0 Influéncia da 0,050 mL retangular 1,73 1 0.00058 infinito 5.3%
temperatura(variacdo para
5 graus)
pip_3 500 Upip_1 1,300 ul Normal 20 1 0,00130 infinito 12,0%
pip_1 50 Upip_1 0,130 pl Normal 20 1 0,00130 infinito 12,0%
bv 6 10 U bV Sfvidraria 0,020 mL Normal 2.00 1 0.00100 infinito 9.2%
bv 6 10 Influéncia da 0,010 mL  retangular 1,73 1 0.00058 infinito 5,6%
temperatura(variacdo para
uc Incerteza padrio Combinada
Resultado= | 05000  iug/L
U Incerteza padréo Expandida (95,45% = 2,00 | U,[]11144511relativo

0.0055722563

baldo preparo da curva de calibragdo de 50 mL- V07195/ baldo de 25 mL V' 00602
pipeta - variavel 10-100 - volume de 50 ulL
Padrdes AS,Cd.Pb sigma e HG perkin Elmer
0.026 baldo

Influéncia da temperatura = VT=0,00021*50*5/ raiz3= - distribuicdo retangular 0,053 pipeta
50= volume do baldo
5-variacdo da temperatura
0,00021 coeficiente de expansdo - POP deincerteza
pureza do padrao 99,99% 0,005780347 distribuicdo retangulat raiz 3
incerteza da pureza = 0,006780925 3,342E-05

Anexo ¢ - Preparo dos Padrdes da Curva de Calibracéo

Planilha de Calculo de Incerteza da Medigao

Objeto : [Ponto de 1 ppb da curva padréio |
A B c D E F G H 1=D"HIG/(B) J K
PLANILHA DE CALCULO DE INCERTEZA DA MEDICAC
S(i) Estimativa da ; FONTE DE INCERTEZA /: Valor da | Unidade Distr. DIV. Cpiy ufi) incerteza V, Veft! participag
grandeza / GRANDEZA DE incerteza relativa Graus de ao
Valor de Xi ENTRADA Xi E liberdades
C 10 10 concentracdo Hg 0.1 mg/L normal 2.00 1 0.00500 infinito 49 2%
C 1000 purezza 99.9 0,100 % retangular 1,73 1 0,00006 infinito 0,6%
bv 4 50 U bV 4/ Vidraria 0,100 mL Normal 2.00 1 0.00100 infinito 9.8%
bv 4 50 Influéncia da 0,05 mL retangular 1,73 1 0,00058 infinito 5.7%
temperaturafvariacdo para
5 graus)
pip. 3 1000 Upip 1 1,300 ul Normal 20 1 0.00065 infinito 6.4%
pip_1 50 Upip 1 0,130 ul Normal 20 1 0.00130 infinito 12.8%
bv 6 10 U bV Sjvidraria 0.02 mL Normal 2.00 1 0.00100 infinito 9.8%
bv_6 10 Influéncia da 0.01 mL  iretangular 1,73 1 0.00058 infinito 6.0%
temperaturafvariacdo para
uc Incerteza padrdo Combinada 0,00548
Resultado= [ 1,0 g/l
] Incerteza padrao Expandida (95,45%) [k= 2,00 [ 0,01091467)relativo
0.01091467

baldo preparo da curva de calibragdo de 50 mL- VO7195/ baldo de 25 mL WV 00602
pipeta - variavel 10-100 - volume de 50 uL
Padrdes AS.Cd.Pb sigma e HG perkin Elmer

0.026 baldo
Influéncia da temperatura = VT=0,00021750"5/ raiz3= - distribuicdo retangular 0,053 pipeta
50= volume do baldo 0,011 baldo
- variacdo da temperatura
0,00021 coeficiente de expansdo - POP de incerteza
pureza do padrao 99.99% 0.005780347 distribuicdo retangulat raiz 3
incerteza da pureza = 0.005780925 3.342E-05



Anexo ¢ - Preparo dos Padrées da Curva de Calibracéo
Planilha de Calculo de Incerteza da Medigao
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Objeto : [Ponto de 2.5 ppb da curva padrio |
A B C D E F G H 1=0"H/G/(B) J K
PLANILHA DE CALCULO DE INCERTEZA DA MEDICAO
s Estimativa da | FONTE DE INCERTEZA /: Valor da ; Unidade Distr. DIv. Ci u(i) incerteza V, Veff/ participag
grandeza / GRANDEZA DE incerteza relativa Graus de ao
Valor de Xi ENTRADA Xi + liberdades
C 10 10 concentracdo Hg 0.1 mg/L normal 2,00 1 0,00500 infinito 47.3%
C 1000 purezza 99.9 0,100 % retangular 1,73 1 0,00006 infinito 0.5%
by 4 50 U bV 4/ Vidraria 0,100 mL MNormal 2,00 1 0,00100 infinito 9.5%
bv 4 a0 Influéncia da 0,05 mL retangular 1,73 1 0,00058 infinito 5.6%
temperatura(variacdo para
5 graus)
pip_3 2500 Upip 1 5,300 uL MNormal 20 1 0,00106 infinito 10,0%
pip_1 50 Upip_1 0,130 ul MNormal 20 1 0,00130 infinito 12.3%
bv 6 10 U bV _Sividraria 0,02 mL MNormal 2,00 1 0,00100 infinito 9.5%
bv_6 10 Influéncia da 0.01 mL  iretangular 1.73 1 0.00058 infinito 5.8%
temperatura(variacdo para
5

uc Incerteza padrdo Combinada 0,00552
Resultado= | 2.2500  ing/L
u Incerteza padrao Expandida (95,45% [k=" 2,00 | 0,01104239]relativo

baldo preparo da curva de calibracdo de 50 mL- V07195/ baldo de 25 mL W 00602
pipeta - variavel 10-100 - volume de 50 uL
Padrdes AS,Cd.Pb sigma e HG perkin Elmer

0,024845383

0,026 baldo
Influéncia da temperatura = VT=0,00021*50*5/ raiz3= - distribuicdo retangular 0,053 pipeta
50= volume do baldo
- variacdo da temperatura
0,00021 coeficiente de expansdo - POP de incerteza
pureza do padraoc 99,99% 0,005780347 distribuicdo retangulat raiz 3
incerteza da pureza = 0,005780925 3,342E-05
Planilha de Calculo de Incerteza da Medigao
Objeto : [preparo amastra |
A B C D E F G H 1=D*HIG/(B) J K
PLANILHA DE CALCULO DE INCERTEZA DA MEDICAO
S(i) Estimativa da; FONTE DE INCERTEZA Valor da Unidade Distr. DIV. Cpiy ufi){ ) V, Veff ' participag
grandeza incerteza + ao
pip_2 500 Upip 2 3,3000 ul Mormal 20 1 0,00330 infinito 45 7%
by 2 15 UbV 2 0,0500 mL Mormal 5,00 1 0.00067 infinito 9.2%
v 2 15 Influéncia da 0.,01575 mL retangular 1,73 1 0,00061 infinito 8.4%
temperatura(variacdo para
5 graus)
pip-3 1000,000 :Upip 3 5,300 ul Mormal 2.000 1,000;  0.00265 36.7%
uc Incerteza padrio Combinada 0,00433
Resultado= | 0,899  img/L
1] Incerteza padrao Expandida (95,45%) [k= 2,00 [ 0,0086544]relativo

0,007781103 mg/L
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X yl y2 y3 Y4 Y5 ymédio Y calculado [residuo (yi-Y) [xi-X) [xi-X}?
1 0.05| 0,0022|0,0016| 0,0018 0.002 0.001775| -0.000091 -0,030 -0.78|  0.6084
2 0.1| 0,0035|0,0035| 0,0039 0.004 0.003729| 0.000062 -0.029 -0.73]  0.5329
3 0.5 0,0187|0,0175| 0,0208 0.018 0.019355| 0.000422 -0.013 -0,33]  0.108%
1| 0,0386| 0,0373| 0,0423 0.039 0.038888| -0.000512 0.007 0.17)  0.,0289
4 2,5 0,0957|0,0888| 0,1066 0.097 0.097487| 0.000120 0,065 1.67)  2.7889
0.,097486549 0,83 0,6889
x(médio)= 0.83
y(médio)= 0,032 0,120
Sux= 4,068
Desv. Pdr. Res._ (S) 0,000394 0.100 v =0,0391x - 0,0002
’ R? = 0,9999
W= 5
- ] B 0,080
nc = 1 3|
X0= 0,0300{mg/L
ulxo)= 1 0.,0054|mglL 0,060
Y = atbx 0,040
= [ -0,0002]
b= [ 0.0391] 0,020 /
0,000 T T T T T
0 05 15 2 25 3
concentragdo
calculo da concentracéo 0,0299699
BBTS
Anexo F - Calculo de Incerteza Repetitividade e Resultado
Planilha de Calculo de Incerteza da Medigao
Objeto : [C=(abs-b)/a *(bv2/pip2) |
A B C D E F G H 1=D*HIG/(B) J K
PLANILHA DE CALCULO DE INCERTEZA DA MEDICAO
S(i) Estimativa . FONTE DE INCERTEZA Valor da Unidade Distr. DIV. Cpiy ufi)( ) V, Veff  participag
da incerteza + ao
grandeza
Concentragdo 0,90 Repetitividade do 0,044000 ug/g t student [ 2,65 1 0,01848 7 £.4%
processo
Amostra 1,057 Preparo da amostra 000865 ug/g Normal {200 1 0,00409 infinito 1,2%
conc. padrio 1.0 Preparo dos padries 4 0,010915 ug/L Normal {200 1 0,00546 infinito 1,6%
Curva 0,030 Curva 0,005443 ug/L retangular | 1.73 1 0,10485 infinito 30,6%
conc. padrio 0,05 Preparo dos padries 1 0,011145 ug/L Normal {200 1 0,11145 infinito 32.6%
conc. padrio 0.1 Preparo dos padries 2 0,016925 ug/L Normal 2,00 1 0,08462 infinito 24 7%
conc. padrio 05 Preparo dos padries 3 0,011145 ug/L Normal {200 1 0,01114 infinito 3.3%
conc. padrdo 25 Preparo dos padrdes 5 0,011042 ug/L MNormal 2.00 1 0,00221 infinito 0,6%

uc Incerteza padrdo Combinada 0,17633 5,8E+04

Resultado= 7 090  ugig

u Incerteza padrao Expandida (95,45% |k= 2,00 | 0,352658 Wrelativo
0,31707 uglg

35,3 %




