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Neste trabalho foram determinadas as concentragl@esentares presentes em
amostras de soro de portadores de Leucemia MielGideica, Leucemia Mielbide
Aguda, Leucemia Linféide Crénica, Leucemia Linféilguda, Anemia Falciforme e
Parpura Trombocitopénica Idiopatica através da itacde Fluorescéncia de Raios X
por Reflexdo Total usando Radiacdo Sincrotron (SRH)X Foram estudados 60
pacientes de cada grupo de doenca hematologicaamties os sexos — com idades
entre 18 e 70 anos além de 60 doadores voluntéaidi®s (Grupo de Controle) com
idades entre 18 e 60 anos. O sangue foi coletadlens a vacuo sem aditivos. Apos
coleta, o sangue total foi centrifugado a 3000mav/durante 10 minutos para separar
“as ceélulas” do soro. As amostras de soro foramsfeaidas para tubos de polietileno e
estocadas até manuseio sob temperatura de -10°@le@&ntos de baixos numeros
atdbmicos (8Z<20) foram determinados utilizando uma camara dewgara evitar a
absorcéo do ar e o padréo interno utilizado foeo&dio. A determinacao de elementos
com numeros atdmicos maiores £2837) foi realizada sob presséo de 1,0 atm e o
padrdo interno utilizado foi o Galio. Através tdste tfoi possivel analisar as diferencas
significativas ¢ = 0,05) entre o grupo sadio e cada grupo de ddespeatoldgica. Foi
possivel determinar a concentracdo de onze elemehiéy P, S, Cl, K, Ca, Fe, Cu, Zn,
Br e Rb. Usando 8PSSoi possivel verificar as diferencas e/ou simdades entre os

grupos através da analise multivariada.
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STUDY OF HEMATOLOGIC DISEASES USING THE TECHNIQUEFRX-RAY
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November/2009
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In this work, elemental concentrations were deteeiin serum of patients with
Chronic Myelogenous Leukemia, Acute Myelogenouskieania, Chronic lymphocytic
Leukemia, Acute Lymphocytic Leukemia, Sickle Cellneéfia and Idiopathic
Thrombocytopenic Purpura using Total Reflection XyRFluorescence induced by
Synchrotron Radiation (SRTXRF). We studied sixtjiggds — male gender and female
gender — with ages ranging from 18 to 70 yearsaaldisixty healthy volunteers aged 18
to 60 years. Blood was collected into vacutaineithout any additives. In the wake of
collection, each blood sample was centrifuged &03@v/min for 10 min in order to
separate blood cells and suspended particles floodtserum. Sera were transferred
into polyethylene tubes and stored in a freez@68tK until analyzed. Low Z elements
(8<Z<20) were performed in a high vacuum chamber to char absorption and
internal standard were Vanadium. For elements watbmic numbers higher,
(26<Z<37), atmospheric pressure of 1 atm and internaldsta were Galium. By using
t-test it could be seen significant differences € 0.05) between group of healthy
subjects and groups of diseases. It was possibleddi®rmine the elemental
concentrations of the following eleven elements; RaS, Cl, K, Ca, Fe, Cu, Zn, Br and
Rb. Using SPSS was possible to verify the diffeesnand/or similarities between the
groups by multivariate analysis.
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LISTA DE NOMENCLATURAS

AF — Anemia Falciforme

ASS -Espectrometria de Absorcao AtGmica

ABTLuUS — Associacao Brasileira de Luz Sincrotron

CNPqg —Conselho Nacional de Desenvolvimento Cientificeanblogico

EDXRF - Fluorescéncia de Raios X por Disperséao de Energia

ETAAS, FAAS - Espectrometria de Absor¢cdo Atdmica com Atomizadgaétréérmica
Extran — Detergente Neutro (5%)

FAAS - Espectrometria de Absor¢cdo Atdbmica em Chama

HEMORIO - Instituto de Hematologia Arthur de Siqueira Cavatca

IAEA — Agéncia Internacional de Energia Atdmica

ICP-MS - Espectrometria de Massa com Plasma Indutivamerdplado

INAA - Andlise por Ativacdo Neutrénica Instrumental

INCA — Instituto Nacional de Cancer

LIN — Laboratério de Instrumentagdo Nuclear

LLA — Leucemia Linféide Aguda

LLC — Leucemia Linfoide Crbnica

LMA — Leucemia Mieldide Aguda

LMC — Leucemia Mieldide Cronica

LMD - Limite Minimo de Deteccao

LNLS - Laboratério Nacional de Luz Sincrotron

LQAU — Laboratério Quimico de Apoio ao Usuario

MILLI-Q - Agua ultrapura ou desmineralizada (Marca registradalipore
Corporation)

PIXE - Emisséo de Raios X por Inducéo de Particulas Cauleeyy

PTI — Parpura Trombocitopénicia Idiopatica

Q-ICP-MS - Espectrometria de Massa com Plasma Indutivamentgplado com
Analisador do tipo Quadrupolo

QXAS - Software de Analise Quantitativa de Raios X

SIMAAS - Espectrometria de Absorcdo AtdmiBamultanea

SPSS Statistical Package for the Social Science (Ap&istatistica multicariada)
SRTXRF —Fluorescéncia de Raios X por Reflex&o Total us&atiacdo Sincrotron

XXil



SRTXRF — Convencional -Fluorescéncia de Raios X por Reflexdo Total usando
Radiacdo Sincrotron para niumeros atémicos entee376

SRTXRF — Baixo Z - Fluorescéncia de Raios X por Reflexdo Total usdRadiacao
Sincrotron para numeros atdmicos entre 8 e 20.

TXRF - Fluorescéncia de Raios X por Reflexao Total

XRF - Fluorescéncia de Raios X

XXili



CAPITULO |

INTRODUCAO

As pesquisas associadas na determinacdo das cgig®selementares em
organismos biologicos tém grande importancia pega Biomédica, uma vez que estes
elementos podem ser essenciais a fisiologia dadotedioldgicos. Varias doencas
estdo diretamente associadas com a deficiénciacas®o desses elementos, o que pode
interferir diretamente no metabolismo dos seresamas.

Até o presente momento, todas as pesquisas remdir&dta area ndo abordaram a
avaliacdo da composicdo multielementar de amosleasoro voltada para o estudo
exclusivo da Leucemia Miel6de Crbnica, da LeuceMialdde Aguda, da Leucemia
Linféide Croénica, da Leucemia Linféide Aguda, daefma Falciforme e da Purpura

Trombocitopénica Idiopatica ao mesmo tempo.

Dentro da area médica, o diagnostico preciso eeeepgdo das doengas sempre
foram os principais focos das pesquisas biomédEasdoencas como LMC, LMA,
LLC, LLA e PTI que ndo possuem causas definidadess® dizer que um diagndstico
preciso pode definir o tempo e a qualidade de sataelo paciente além da melhoria
do tratamento clinico. No caso da AF, doenca deacgenética, o diagndstico precoce
e o tratamento permanente acompanhado do estuédtiggetambém séo outros focos

importantes das pesquisas médicas.

De acordo com a publicaga&stimativa 2008: Incidéncia de Cancer no Brasil”
(INCA, 2008), 9.540 individuos seréo afetados por leucemiaBrasil. Destes, 5.220
serdo homens e 4.320 serdo mulheres. A estimatinzaopEstado do Rio de Janeiro € de
510 e 450 novos casos para homens e mulheres tieapemnte. Para a capital € de 240
e 230 novos casos para homens e mulheres respeetite Esta € uma estimativa da
taxa bruta de incidéncia em 100.000 individuos.

Neste trabalho de pesquisa, foi desenvolvido umdesijue correlaciona as

caracteristicas das doencas hematolégicas LMC, LMAC, LLA, AF e PTI as



concentragcdes quimicas multielementares contidasoms de seus portadores. Como
alguns elementos quimicos podem se apresentargamismo na ordem de parte por
bilhdo {ug.L™"), os chamado®lementos tragotais concentracdes foram analisadas
através da Técnica de Fluorescéncia de Raios XRpfiexdo Total (TXRF), a qual

fornece uma analise rapida, precisa e muito sdnsive

A Fluorescéncia de Raios X (XRF) € uma técnica iacal multielementar
bastante difundida e com aplicacbes em varias @@aséncia e da tecnologia. Tem
como principio fisico basico a producéo de raiosakacteristicos emitidos por atomos
de um elemento presente em uma amostra quando adexide excitada. A
Fluorescéncia de Raios X por Reflexdo Total (TXRF)uma variante da XRF
convencional que tem maior poder de detec¢cdo e exita técnica de preparacao de
amostras mais simples. E uma técnica bastante dvehfi que proporciona a
determinacdo da composicdo multielementar de aaso&m analises em nivel de
ultratraco [1g.L™") com aplicagdes no meio ambiente, na Odontologidvledicina e em
entre outras aredPRANGE, 1989) Como a TXRF é técnica muito sensivel, o soro foi
escolhido como amostra no lugar do sangue total wem o0 sangue possui
concentracdes muito altas de ferro, o que levanana analise espectral ndo muito
confiavel. O espectro do ferro se sobreporia aosageelementos em concentracdes
bem menores. Por sua vez, o plasma também nédedoih@lo por apresentar além das
proteinas do soro, fibrinogénio, fibrina (ricos o) e anticoagulante.

Para execucéao deste trabalho, fez-se uma parcenia d_aboratorio Nacional de
Luz Sincrotron (LNLS/CNPqQq) onde se localiza a lirde Luz de Fluorescéncia de
Raios X por Reflexdo Total usando Radiacdo Sirmmo{ERTXRF) e com o Instituto
de Estadual de Hematologia Arthur de Siqueira Cavail (HEMORIO) por ser um
centro de referéncia na area de pesquisa, diagoosti tratamento de doencas

hematoldgicas localizado no Estado do Rio de Janeir

O Comité de Etica em Pesquisa (CEP-HEMORIO), inskit pela direcdo geral e
aprovado pela Comiss&o Nacional de Etica em Pesquiiou e aprovou a execucao
desta pesquisa registrada sob nuntetd/05apos ter cumprido todos os requisitos da
resolugdo CSN196/96 e suas complementares do Conselho Nacional deeSaud
Comiss&do Nacional de Etica em Pesquisa (CONEP isidiio da Satde). S6 a partir



desse momento, foi possivel a obtencdo das algudea soro provenientes dos
pacientes e dos individuos sadios.

A preparacdo de amostras foi realizada no Labooatler Quimica de Apoio aos
Usuérios (LQAU), instalado no Laboratério Naciodal Luz Sincrotron (LNLS) assim
como as todas as medidas experimentais destehoatmebm realizadas na linha XRF
também do Laboratério Nacional de Luz SincrotroNL(E), localizado em Campinas,
o qual foi o primeiro deste género existente no id&rio Sul.

A andlise dos resultados foi realizada no Laboi@tde Instrumentacéo Nuclear
(LIN) que pertence ao Programa de Engenharia Nudealnstituto Alberto Luiz
Coimbra de PoOs-Graduacdo e Pesquisa de Engenha@éPE) localizado na
Universidade Federal do Rio de Janeiro (UFRJ).

Este trabalho teve como objetivo principal deseraolum conjunto de acodes
capazes de avaliar a composicdo multielementaempeso soro de individuos sadios
(grupo de controle) e de portadores das seguinEscds hematologicas:

a) Leucemia Mieloide Cronica
b) Leucemia Mieldide Aguda
c) Leucemia Linfoide Cronica
d) Leucemia Linféide Aguda

e) Anemia Falciforme

f) Purpura Trombocitopénica Idiopatica



Os objetivos especificos sao:

1. Utilizar a técnica de Fluorescéncia de Raios X Peflexdo Total com a
finalidade de determinar as concentracdes multieheanes presentes no soro de
individuos sadios, portadores de LMC, de LMA, deCl.lde LLA, de AF e de
PTI.

2. Comparar os valores encontrados para médias daertoacdes elementares
presentes no soro de individuos sadios com os eslencontrados para as
médias das concentracdes elementares presentesondesportadores de cada

uma das doencas citadas no item 1 através daeabélagiada do teste t.

3. Usar a Analise por Componentes Principais (PCA)pdaograma de analise
estatistica multivariada SPSS a fim de avaliar @ssipeis semelhancas e/ou
diferencas entre os grupos de doencas hematolodeasndo-se em
consideracao quatro fatores: concentracdes elerasntexo, idade e tempo de
tratamento. Este tipo de andlise ira agrupar porila@idade as doencas
hematoldgicas analisadas. Caso existam diferentgas elas, serdo formados
dois ou mais grupos com caracteristicas individadis, o que pode ajudar as
pesquisas médicas no que diz respeito a diagnogtmmoce e melhoria do

tratamento clinico.



CAPITULO Il

REVISAO BIBLIOGRAFICA

Neste capitulo serdo apresentadas publicacbes wais @s concentracdes
multielementares presentes em amostras biologeasies humanos foram analisadas
através de diferentes técnicas analiticas, aléteéadsaca de Fluorescéncia de Raios X

por Reflex&do Total.

Il.I — Estado da Arte - Elementos Traco no Sangue ro Soro de Seres Humanos

As pesquisas com elementos tragos presentes naesango soro humano sao
relativamente novas (cerca de duas décadas). Maiibgres vém desenvolvendo

trabalhos relevantes nesta area, e em outrasrétae®nadas.

A seguir, serdo apresentados resumos de algunalhmsbque analisaram a
composi¢cao multielementar de amostras bioldgicasedes humanos:

AYALA et al. (1990) desenvolveram uma nova metodologia de diluicdo para
preparacdo de amostras de sangue hureaconstataram a determinacdo direta dos
niveis de elementos traco através da técnica TXHEEntificaram os seguintes
elementos: K, Ca, Ti, Cr, Fe, Ni, Cu, Zn, Pb, RBre Demonstraram que a técnica
permite uma reducao significativa do backgroundentificaram o limite de deteccao

para o Pb em torno de 0,08.mL™* em 1000 segundo de medida.

ROSAS et al. (1995Analisaram os niveis de Cu e Zn e a razdo Cu/Zamostras de
soro de pacientes com linfomas, leucemias aguda8nécas atraves da técnica AAS.
Foram analisados 44 pacientes com diagnostico teecéi (linfoma), 15 (leucemia
aguda), e 12 (leucemia cronica) e 95 individuososads niveis de Cu (544 8,9
ng.L™, p< 0,05) em sadios foram significativamente menoresalacdo aos pacientes

com linfoma (93,7+ 37,5 ug.L™Y), leucemia aguda (80,6 44,6 pg.L™Y), leucemia



cronica (95,7+ 28,9 ug.L™Y). Por outro lado, os niveis de Zn em sadios (1804
ng.L™?,p<0,05) foram significativamente maiores comparades @acientes com
linfoma (72,2+ 22,6ug.L™), leucemia aguda (66 15,6g.L™), leucemia cronica (74,8
+ 14,7pug.L™"). A razdo de Cu/Zn foi considerada menor nos iddios sadios (0,54
0,13ug.L?, p< 0,05) quando comparados com pacientes com linfdn2d + 0,5 ug.L”
1), leucemia aguda (1,220,7 ug.L™), leucemia crénica (1,280,4pug.L ™)

AKKUS et al. (1998)usaram a técnicAAS para analisar as concentracdes de Cu e Mg
em amostras de soro e de unhas de 10 criancasIcAra ho grupo controle (sadio) de
12 criangas. Para as concentragcdes de Cu e Mgnhas alo grupo portador de LLA
foram encontrados os seguintes valores para Cu eeBfzectivamente: 8,67 + 5,35 e
0,22 + 0,12 mmol.m§ Para as concentracbes de Cu e Mg nas amostiashde do
grupo controle foram encontrados os seguintes esla@spectivamente: 4,27 + 2,32 e
0,14 + 0,03 mmol.md Para as concentracdes de Cu e Mg nas amostrssralelo
grupo portador de LLA foram encontrados os segsingtores respectivamente: 525,1
+ 160,9ug.dL™" e 2,42 + 0,54 mg.dt Para as concentracées de Cu e Mg nas amostras
de soro do grupo controle foram encontrados osis®guvalores respectivamente
115,0 + 70,7ug.dL* e 2,20 + 0,70 mg.dt

CARVALHO et al. (1998) analisaram através da técnica EDXRF amostras dingec

humanos (cabelo, figado, 0sso e rim) coletadosnmte. Todas as amostras foram
analisadas usando tratamento quimico. Foram erclostros seguintes elementos: Mn,
Fe, Cu, Zn, Sr, As, Rb e Pb. As concentracdesgimalelementos variam com o sexo e
a idade. Para o cabelo, houve uma significativarelifca entre homens e mulheres em
relacdo a concentracdo de Zn. Para as amostrassde &n, Sr e Pb apresentaram
significativa correlacédo com a idade. Descobriusse correlacdo positiva entre Fe e
Pb e negativa entre Zn e Pb em amostras de fifaila.as amostras de rim, constatou-
se uma forte e positiva correlacdo entre Zn e émtre Cu e Zn enquanto que uma fraca

correlagéo entre Rb e Pb.

SAVAGE et al. (1998)desenvolveram uma metodologia analitica para anélcs

elementos traco em amostras de plasma humano usBXBd. Os elementos



analisados foram As, Br, Ca, CIl, Co, Cu, |, Fe, Min, Mo, Ni, Se, Sn e Sn. As
concentracdes ficaram entre 1 ngey270 ug.g.

BELLISOLA et al. (1999) usaram a técnica TXRF para monitorar o metabolismao
excrecao de selénio (Se) em humanos. Foram ualizachostras de soro, de sangue e
de urina com a finalidade de estudar a absorcastinal e a taxa de sintese de selénio-
proteinas, depois que os individuos pesquisadaEiiagn um composto de sodio e
selénio. Apos aproximadamente 3 horas ocorreu wm ¢e concentracdo de Se nas
amostras de sangue e de soro, mas esse valoicfesdendo lentamente. Nas amostras

de urina, a excre¢ao de Se aumentou progressivament

RODUSHKIN et al. (1999) fizeram analise multielementar em amostras de sangu
humano usando a técnica ICP-MS. Foram colhidas taasosm 31 atletas suecos com
idade entre 16 e 36 anos. Antes de doarem as awmassr individuos tiveram que
interromper o0 uso de suplementos minerais alimestaCinqienta elementos foram
detectados, estabelecendo assim o ICP-MS como uoaa técnica de analise
multielementar. Os elementos encontrados que aypezaen maiores concentracdes
foram: Fe (476.9.9-1), P (37%u9.9-1), Br (6,6ug.g-1), Zn (5,8.9.g-1), Rb (2,519.9-

1), Si (2,3ug.g-1) e Cu (0,839.9g-1).

ALIMONTI et al. (2000) encontraram valores de referéncia para alguns atesie
tracos em amostras de soro de recém nascidos daudveana de Roma. Foram
analisadas amostras de soro de 143 bebés comsdpeeor a 37 semanas e com mais
de 2500 g através da técnica Q-ICP-MS. Foram erembog 0s seguintes valores em
ng.mL™: Al (1,12-6,72); Cd (0,10-0,52); Co (0,20-0,43); (140-691); Li (0,31-2,23);
Mn (0,79-3,26); Mo (0,36-1,56); Ni (0,20-3,15); Rb96-1302); Sb (0,10-1,48); Se
(20,2-69,7); Zn (318-1405).

GREAVES et al. (2000)monitoraram o0s niveis de substancias medicamentrsas
amostras de plasma e de urina de pacientes conercpediatrico sob quimioterapia
através da correlagdo com os niveis de contaminpgé@latina. A técnica TXRF
mostrou-se eficaz e apropriada para a rotina deitaramento dos niveis de Pl em

pacientes com cancer.



ZARCADAS et al. (2001)verificaram a aplicabilidade da TXRF em casos desiras
de sangue e de soro de seres humanos. Demonstaestabilidade da técnica em
analises de amostras liquidas oferecendo limitedetleccdo muito baixos na maioria
dos casos. Identificaram as concentracfes dosrdeg@lementos: S, Cl, K, Ca, Fe, Cu,
Zn, Br e Rb.

BARANY et al. (2002a) analisaram os niveis de elementos traco em amodéras
sangue e de soro de adolescentes atraves da téCRi®dAS. O sangue e o soro de 372
adolescentes de 15 anos foram coletados em dustesida Suécia e analisados atraves
da técnica ICP-MS. Determinaram as médias das ntnacées de 13 elementos (Co,
Cu, Zn, Se, Rb, Rh, Pd, Cd, W, Pt, Hg, Tl e Pb)arasstras de sangue e de soro para

esta faixa etaria e para cada elemento.

BARANY et al. (2002b)estudaram a relacéo entre os elementos traco emtraside
sangue e de soro de adolescentes suecos em ratagéro, a idade, a area residencial e
a situacao socioecondmica através da técnica ICPNdSte estudo foram analisados
13 elementos: Co, Cu, Zn, Se, Rb, Rh, Pd, Cd, WHBt Tl e Pb. Utilizou uma
amostragem de 372 para a faixa de idade de 15ea864 individuos para a faixa de
idade de 17 anos. Os niveis de Cu tanto nas ammalraoro quanto nas amostras de
sangue foram maiores para os individuos do sexmiieon Concluiram que a idade é
um fator muito importante e pode influenciar na asigdo ambiental especialmente
para elementos ndo essenciais. A area residendiakncia todos os niveis de

concentracdo dos 13 elementos analisados.

CELIK et al. (2002) usaram a técnica ICP-MS para determinar a concéarde
alguns elementos tracos presentes em amostraside dbdominal e em amostras de
soro de individuos portadores de cirrose e poresdde doencas malignas abdominais.
Foram coletadas amostras de 17 pacientes, sendtzlé® portadores de cirrose (5
homens e 5 mulheres) e 7 mulheres portadoras decamenalignas. Os elementos
analisados foram: Cu, Zn, Mg e Fe. As concentragbédas no soro de individuos do
grupo de portadores de doencgas malignas foram:1Ci843 + 0,3298.9.g-1), Zn
(1,1786 + 0,25189.9-1), Mg (0,0224 + 0,0036g.g-1) e Fe (0,9228 + 0,406@.9-1).

As concentracdes dos mesmos elementos em amostsasadde individuos portadores
de cirrose (doenca benigna) foram: Cu (0,975 £@@B36).9-1), Zn (1,277 + 0,3451



ug.g-1), Mg (0,023 + 0,005¢g.g-1) e Fe (2,558 + 1,8371y.g-1). Segundo os autores,
as diferencas nas concentracdes observadas edivédios portadores de doencas
malignas abdominais e cirrose podem ser Uteis yraraiagnostico e para a distingao

entre estas duas patologias.

CORREIA et al. (2002)usaram a técnica SIMAAS para determinar as COrexgigs

de Mn e de Se em amostras de sangue. Os limitésteecéo foram 0,43g.L™" para o

Mn e 3,3ug.L™* para o Se. Os valores para as médias das corgfeedrde Mn e Se
ficaram bem proximos dos valores certificados £99% para o Mn e 9& 7% para o

Se).

KUMAR et al. (2002) analisaram através da técnica PIXE os niveis deegitos traco
em criancas mentalmente estimuladas. Quatorze stemeoram estudados em
amostras de sangue de pacientes do centro deteeztulde retardo mental do Colégio-
Hospital Coimbatore, Tanil Nadu na India. Foramoeniadas diferentes concentracées
para Zn, Fe, Cu, Pb, Cl e Rb relacionados com thsi@®s empregados. Os resultados

foram comparados com o controle sadio.

MIURA et al. (2002) fizeram um estudo das concentracdes de elemeamsst(Mg,

Al, Si, P, Ca, Fe, Cu, Zn, Se, Br, Rb,e Sr) e Gnawa Clearance (Ccr) encontrados nas
amostras de urina e de no soro de 50 pacientesdoemcas renais e submetidos a
hemodidlises utilizando a técnica PIXE. Em alguasos, constataram o aumento do Si
no soro e uma diminui¢cdo do Si nos fluidos dads#ial Alguns resultados sugerem que
a diminuicdo da funcéo renal e as dialises coritdbu para o acumulo de Si. Houve
uma diminuicao significativa da concentracdo deasmciada a diminuicdo da Ccr (r=
0,452, p< 0,01). Observaram a transferéncia do Br para iddtuda dialise, o que
contribuiu para a diminuigcdo da concentracdo daeBramostras de soro dos pacientes

submetidos a hemodialise.

SCANCAR et al. (2003)estudaram as concentracdes totais de metais enirasnde
soro de pacientes submetidos a didlises e as doagges de Cu, Rb, Al, Fe e Znem 12
pacientes CAPD (ambulatério de tratamento contiatnavés de dialises) através das
técnicas ETAAS, FAAS. Os valores encontrados foram:(720 a 1780 ng.ci), Rb



(128 a 346 ng.cit), Al (10 a 72 ng.n), Fe (800 a 2300 ng.ch e Zn (659 a 1310

ng.cri).

CUNHA et al. (2003)analisaram os niveis séricos de Cu e Se em voiostaadios
moradores da cidade do Rio de Janeiro atravéscda@eFAAS. Trinta individuos de
ambos o0s sexos, brancos e negros foram submetislogandlises nutricionais,
eletrocardiograma e ecocardiograma para certificanlde de todos. A acuracia e a
precisdo desses meétodos foram validadas utilizamateriais de referéncia certificada.
O nivel de Se sérico médio entre as mulheres bsdiocale 76,28 + 8,7 mg:t Nos
homens brancos foi igual 72,23 + 10,24 m(P = 0,35). Entre os individuos nao-
brancos, a média foi de 73,12 + 12,57 nigeLnos individuos brancos foi 73,20 + 9,11
mg.L* (P = 0,98). O nivel sérico médio do Cu foi 1,0089 mg .I'. A média
encontrada para as mulheres foi de 0,99 + 0,22 Tng.para os homens 1,13 + 0,43
mg.L* (P = 0,42). Em individuos n&o-brancos foi 1,36,480mg.L* e em individuos
brancos foi de 1,00 + 0,31 mg-L(P = 0,02). Os autores concluiram que 0s niveis
séricos de Se e Cu observados neste estudo foraelihsetes aos encontrados em

outras cidades.

ILHAN et al. (2004) fizeram uma comparacédo entre os niveis de Mn, 2 @ntidos

em amostras de unhas e em amostras de soro detpagmrtadores de epilepsia e
individuos sadios através da técnica AAS. Foi @adb um aumento de Mn nas
amostras unha dos pacientes comparados com amdstragdividuos sadios (B

0,008). As concentracOes de Zn e Cu permanecei@teradas tanto para os pacientes
portadores de epilepsia quanto para o controlatiEstamente houve um aumento
significativo dos niveis de Cu nas amostras de dosopacientes quando comparados

com o controle (B 0,009).

EKINCI et al. (2004) utilizaram a técnica EDXRF para analisar as comae@es
elementares em sangue humano proveniente de individque sofriam de
esquizofrenia, cancer de pulméo e leucemia. A dlsEncia de raios X foi obtida a
partir de fontes radioativas d&e e**’Am. Os elementos encontrados nas amostras de

sangue de portadores de leucemia foram: Cl, KF€aRb, Nb, Mo, In, Sn e I.

10



MARQUES et al. (2004)utilizaram a técnica TXRF para analisar amostesi@htes
de pacientes com insuficiéncia renal. As conced&gge Ti, Mn, Fe, Co, Ni, Cu, Zn,
Se, Br, Rb, Sr e Pb foram correlacionadas com msesencontrados em amostras de
individuos saudaveis. Para investigar a influérnatratamento na composicédo dos
dentes, foram pesquisados pacientes com e semmératia de dialise. As concentragdes
de Mn, Fe, Cu e Se néo foram diferentes entre msgilopos. As concentragdes de Pb
foram maiores na regido da polpa enquanto queraentracdes de Ti, Co, Ni, Se, Br e
Rb foram menores nas amostras de pacientes subsiedidiongos periodos de

tratamento.

MARTINEZ et al. (2004) utilizaram a técnica de TXRF para determinar as
concentracbes de S, Ca, Cu, Zn, Rb e Pb em ama#trasangue de individuos
moradores da zona metropolitana do Vale do Mé#soconcentracdes de S, Ca, Zn,
Rb e Pb estavam dentro da faixa de valores meditigzopulacdes de outros paises. As
concentracdes de K e Br foram altas possivelmertadd a habitos alimentares,

diferencas geograficas ou fatores regionais.

CUSTODIO et al. (2005)analisaram as concentracées de elementos tra@enjes

em sangue total proveniente de corddes umbilicsiszando a técnica EDXRF. O
sangue foi coletado, liofilizado e transformado pastilhas de diametro de 2,0 cm e
espessura 1,0 mm. A irradiacdo das pastilhas itai p@r meio de um tubo de raios X
com anodo de molibdénio e feixe ndo filtrado. Adlses das concentragdes basearam-
se em trés condic¢des distintas: a idade da méaassawlo recém-nascido e o periodo de
gestacao. Os elementos analisados foram: K, C&k&n, Br, Rb e Pb. Para verificar
a reprodutibilidade dos resultados, medidas de erdrecdo foram feitas com uma
amostra certificada de sangue liofilizado de anifh8EA, A-13). Foram observadas
pequenas variacdes nas concentracoes de K, C&uF&n, Br, Rb e Pb para as trés

condicfes de analise.

BEGUIN et al. (2006)determinaram as concentracdes de Cu e Zn em as\dstisoro
50 portadores de Leucemia Linféide Cronica e emsaras de soro de 100 individuos
normais (grupo controle) através da técnica TXRifafm encontrados os valores para
as concentracbes de Cu nas amostras de soro iguhjSO+ 0,06 pg.mL* para

portadores de Leucemia Linféide Crénica e 1A®,02 ug.mL™* para individuos

11



normais com g 0,001 individuos normais. Foram encontradas osreslpara as
concentracdes de Zn nas amostras de soro igua@eta 0,03pg.mL™ para portadores
de Leucemia Linféide Crénica e 1,#00,02pug.mL* para individuos normais conxp
0,001.

CANELLAS et al. (2006) através da técnica SRTXRF analisaram amostrasrdedso
individuos portadores de Leucemia Mieldide CroniddC) e individuos sadios (grupo
controle). Foram analisadas 60 amostras de soidoéduos portadores de LMC e 60
amostras de soro de individuos sadios. As amadtrasngue foram centrifugadas para
a retirada do soro. Em seguida o soro foi diluidon cAgua desmineralizada e
adicionado 50L de Ga, que serviu como padrdo interno. Foram rérexos e
identificados os seguintes elementos: P, S, CC&,Cr, Mn, Fe, Ni, Cu, Zn, Br e Rb.
O teste estatistico ANOVA foi utilizado na analdes resultados e mostrou que ha
diferencas reais entre as concentragfes dos elesnesgenciais P, S, Cl, Ca, Cr, Mn,
Fe, Cu e Rb encontradas nas amostras de soro igd&uus portadores de LMC e nas
amostras de soro de individuos sadios. Essas miiffesgpodem estar relacionadas nao sé

ao sexo, mas a alimentacéo, aos medicamentosreeat@o aos estagios da doenca.

HEITLAND et al. (2006) pesquisaram concentracées de elementos traco egyuesan
humano. Utilizaram a técnica ICP-MS para determasaconcentracdes elementares em
amostras de sangue provenientes de 130 individagiess habitantes da regido de
Bremen (norte da Alemanha). Nesta pesquisa foratisados os habitos alimentares
dos individuos, se eram fumantes ou ndo, além dsepca restauracdes e proteses
dentarias, idade, sexo e local de residéncia. feaises determinaram concentracdes
elementares. Dentre os elementos analisados estavatu e o Rb, os quais
apresentaram concentracdes respectivamente igdaigl2ug.g* e 2.408u9.g . Essas
concentracbes foram consideradas maiores que agstpge para um grupo de
individuos normais. Possivelmente, estes valores télacdo com o material que

compOe as restauracdes e proteses dentarias oebgakios.
MOON et al. (2007) utilizaram a técnica INAA para analisar as conceyies

multielentares de amostras de soro de 63 mulhenesacas com idade ente 20 e 60

anos. Foram identificados e quantificados os seégsielementos: Br (6,46 mg')., Ca
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(96,4 mg.L"), Cl (3,533 mg.[}), Co, Cr, Cs, Fe, K (191 mgH), Na (3,365 mg.L}), Rb,
Se (0,13 mg.L}) e Zn (0,98 mg.Lb).
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CAPITULO Il

FUNDAMENTOS TEORICOS

Neste capitulo serdo abordados assuntos como acigisiade dos elementos
quimicos, a origem do sangue e as caracteristieagada doenca hematoldgica
analisada neste trabalho. Serdo vistos tambémaoggsos de reflexdo e refracdo da
luz, a emissdo de raios X caracteristicos, a pé@uute fluorescéncia de raios X, a
interacdo da radiag&o ionizante com a matéria edeln de andlise quantitativa usando

Fluorescéncia de Raios X por Reflexao Total.

[1l.1 - A Essencialidade dos Elementos Quimicos para Vida Humana

Existe uma série de elementos quimicos que sadadevadosessenciaipara a
vida humana. Para que um determinado elemento cis@ja considerado essencial,
este deve se atender algumas condig@&8SON, 1989; ANDERSON, 2002 e
FRANCO, 2005)

a) A ingestdo insuficiente do elemento quimico provdefciéncias funcionais

reversiveis se 0 elemento retornar as suas coa¢éay adequadas;

b) Perante a auséncia do elemento, 0 organismo n&owtdge nem completa

seu ciclo vital;

c) O elemento influencia diretamente o organismo éagaldos seus processos

metabdlicos;

d) O mesmo efeito no organismo nao pode ser consegudmenhum outro

elemento.

Alguns elementos quimicos ndo sao essenciais apesastarem presentes no

organismo. E provavel que um elemento se incorporerganismo como, por exemplo,
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através da ingestdo ou inalacdo de compostos qusmmeedicamentos, pesticidas ou
produtos derivados de solventes. Dessa maneinagiigiduo pode a curto, médio ou

longo prazo desenvolver doencas, entre elas, aseheas e até mesmo a Puarpura
Trombocitopénica Idiopatica. Comprovar e verifiaadeficiéncia de um elemento néao é

um estudo téo facil devido as pequenas concensagdmlvidas no metabolismo.

Acredita-se que a importancia dos elementos quénesia relacionada a sua
abundancia e acessibilidade. Qualgquer elementa, edej essencial ou ndo, pode ser
toxico a partir de certo limite. Para cada elemeqtomico ha uma faixa de
concentracdo consideradéma para o organism{PESCE et al, 1999)Dentro dessa
faixa de concentracdo, 0 organismo € capaz de \d@gen adequadamente as funcdes
que dependem deste elemento, mas quando o nivandentracdo € muito alto sédo

produzidos efeitos tdéxicos que causam doencasraedimo a morte do individuo.

Os mecanismos homeostaticosgulam os niveis 6timos de cada elemento no
organismo humano. Esses mecanismos controlam arcidbsoarmazenamento e
excrecdo dos elementos quimicos. O organismo pa@sentar deficiéncia ou excesso
de um elemento devido a dieta, problemas no meunanite absor¢céo e provavelmente
devido a deficiéncia do mecanismo homeostaticodgepor determinadas doences.
APENDICE A apresenta alguns elementos quimicos essenciaism® respectivas

fungbes no organismo humano.

[1l.2 — Hematopoese — A Origem do Sangue

O termohematopoeseu hemopoessignifica 0 processo altamente organizado de
formacado das células sanguineas do sangue. Enwalue os fendbmenos relacionados
com a origem, com a multiplicacdo e com a maturat@® células primordiais ou
precursoras das células do sangue, ao nivel dalanéslsea. Estas células precursoras
estdo em grande atividade proliferativa e matumatyarantindo a manutengédo do
namero de células maduras em circulacdo. O conti@lproliferacdo, diferenciacdo e
maturacdo dessas células é feito através de umapleaminteracdo molecular das
células com o microambiente da medula 6ssea. Egseambiente complexo produz

glicoproteinas solUveis genericamente chamadaga@#nas que controlam a mitose e
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a diferenciacdo das células hematopoéticas. Nasegsos neoplésicos, especialmente
0os malignos, ocorrem alterac6es moleculares indozivas células um comportamento
bioldgico anorma(ANJOS et al, 2000c)

O sangue é composto de trés linhagens ou séraemtiés de célulasritrocitos,
leucécitos e plaquetisque se originam a partir de uma mesma célula-oméea,
denominadaélula pluripotente ou célula trong®@LIVEIRA et al, 1991, LORENZI
et al, 1999 e ZAGO et al, 2001)Ha duas linhagens de células indiferenciadas: a
linhagem mielGidee alinhagem linfoide A célula indiferenciada mieldide possui
capacidade de diferenciacdo para as linhagens lgcitay eritrocitaria, monocitéria e
megacariocitaria. A célula indiferenciada linfoioiegina os linfécitos T e os linfocitos
B, ambos também produzidos na medula 6ssea. Alséhdiferenciadas mielode e
linféide se diferenciam das células pluripotentes gua incapacidade de auto-
renovacgao. A auto-renovacao € a principal caratigaidas células pluripotentes.

Todas as células indiferenciadas pluripotentesiggnam na fase embrionéaria ao
nivel de saco vitelino. A partir do saco viteliregsas células vdo para a circulagédo
embrionaria e se fixam em determinadas regibes bspecificas do embrido e
posteriormente no, onde ha uma riqueza vasculatonguande. Dentre essas regides
destacam-se o baco, o figado e a medula dESHRENZI et al, 1999 e ZAGO et al,
2001)

O principal 6rgao formador das células sanguineasngéedula 0ssea. Nela, as
células pluripotentes estdo localizadas produzowtstantemente células adultas. Do
periodo pré-natal ao nascimento, a medula ésssete et praticamente todos 0S 0Ss0s.
A medula 6ssea € muito vascularizada e tem corelaenescura (medula vermelha). A
medida que deixa de ser ativa, vai se tornando éaatica em células gordurosas
(medula amarela). A estrutura da medula 6ssea fgeenproliferagcdo ou multiplicacao
das células pluripotentes e, a0 mesmo tempo, aedd@cido desta@OLIVEIRA,
1990) As células indiferenciadas pluripotentes formam eompartimento que deve
manter suas caracteristicas normais praticamentsetasdes ao longo da vida do
individuo. Qualquer agente que atue sobre este aimento, reduzindo o numero ou

alterando a qualidade dessas células, ira perttodara hematopoese normal.
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[11.3 — A Medula Ossea

A medula 6ssea se localiza na parte esponjosa dsssochatos, onde o
desenvolvimento das células do sangue acontecesTazlossos possuem medula ativa
no nascimento. Quando o individuo atinge a fasdtadseus 0ssos das maos, pés,
bragcos e pernas perdem a medula funcional. Asbrégeossos dos quadris, 0S 0SS0S
dos ombros, das costelas, os 0ssos da caixa ®rdaio cranio contém medula que
continua produzindo os globulos vermell{pEOFFMAN et al, 2000 e ZAGO et al,
2001)

A medula 0ssea € constituida por um tecido espomuse localizado no interior
dos ossos longos. E nela que o organismo produicgrente todas as “células” do
sangue: hemacias (eritrécitos ou células vermelHasgdcitos (células brancas) e
plaquetas (trombdcitos). Estas “células” sanguirs@@srenovadas continuamente e a
medula 0ssea € quem se encarrega desta renovagtosd, portanto de um tecido de
grande atividade evidenciada pelo grande numero nastiplicacbes celulares
(OLIVEIRA, 1990).

1.4 — O Sangue e Seus Componentes

O sangue é constituido basicamente pelo plasmas pal gldbulos vermelhos
(eritrocitos), pelos globulos brancos (leucociteg)elas plaguetas (trombdcitos). Cada
componente tem um papel importante e vital paranguge e consequentemente para a
vida dos seres vivos. O sangue pode ser separadoraponentes celular e extracelular
por meio de centrifugacd®LIVEIRA et al, 1991, HOFFMAN et al, 2000 e ZAGO
et al, 2001)

[11.4.1 - O Plasma
O Plasma é um liquido acelular ou extracelularatmse. A agua constitui 93%

do volume plasmatico. Cerca de 5 a 7% do seu volancenstituido de proteinas

moleculares.
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As proteinas plasméticas sdo sintetizadas no figadalicionadas a corrente
sanguinea enquanto passam pelos capilares hepat@obulina, albumina e
fibrinogénio séo proteinas geralmente encontradgdasma. Globulina e albumina séao
importantes na resposta imune do organismo. Ongénio é importante no processo

de coagulagéo sanguinea.

Quando o sangue é centrifugado, o plasma, que € Ima do que as células,
permanece na parte superior do tubo. Para a obtetgdplasma deve-se evitar a

coagulagéo adicionando-se um anticoagulante ameang

O plasma contém pequena quantidade de gases (mxigéixido de carbono e
nitrogénio) em solugdo. Somente 1% do oxigénioegaao no sangue é na forma
dissolvida. Os 99 % restantes sao carreados emirgagdlo quimica com hemoglobina

presente nas hemacias (células vermelhas) do sangue

[11.4.1.1 - Plasma e Soro — A Diferenca

O plasma é o liquido que fica sobre os elementpsddos do sangue resultante
da centrifugacéo do sangue total quando coletadiuleos contendo anticoagulante. No
entanto, o soro é obtido a partir da centrifugad@®angue em tubos que ndo contém
anticoagulantes. Por definicdo, ele é destituido fator de coagulacdo, mas é
enriguecido com componentes celulares das plaguetasrodutos metabdlicos.
Basicamente, a diferenca entre plasma e soro rasidato de que o primeiro contém,

além das proteinas do soro, fibrinogénio, fibridateres de coagulacao.

[11.4.2 — O Sangue e Suas Células — Elementos Figulos

As células (elementos figurados) constituem de 38% do volume sanguineo. A
fracdo de células no sangue € denominada hematdArimaioria dos componentes
celulares tem aparéncia vermelha, porque a maide g#as células do sangue é
constituida de eritrocitos ou células vermelhassdogue. Os eritrGcitos possuem a
hemoglobina que funciona como “carregadora” deé&nime de didéxido de carbono. Os
leucécitos ou células brancas sdo mais leves agmigam numa camada fina acima

dos eritrécitos. Os leucdcitos sdo fundamentais paresposta imune e alérgica do
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organismo. Tanto os eritrécitos quanto os leucéc#o produzidos na medula 0ssea.
Um terceiro grupo de células sdo as plaquetass patéicipam na hemostasia (controle
de sangramento, coagulacdo e coagulos)VEIRA et al, 1991 e LORENZI et al,
1999) A figura 3.1 mostra os principais componentesalgue.

Hemacia

Plasma

Capilar

Leucocito

Plaqueta

Figura 3.1 —O sangue e seus principais componentes.
[11.4.2.1 — As Hemécias (Globulos Vermelhos ou Ernitcitos)

As hemacias (glébulos vermelhos ou eritrécitos) reponsaveis pelo transporte
de oxigénio dos pulmdes para os tecidos, atravédsedeglobina. Sdo produzidas no
interior dos 0ssos, a partir de células da medsdaa vermelha e se dispéem na forma
de discos biconcavos com diametro de cerca de um6e uma espessura de
aproximadamente 1,0m no centro e 2,8im na borda. O ndumero aproximado de
hemécias é de 5 a 5,5 milhdes.thde sangue nos homens e de 4,5 a 5 milhded.mm
nas mulheres, ocupando aproximadamente 45% do eatanguineo.

Durante os estégios iniciais da hematopoese, almsdlividem-se muitas vezes e
mudam de cor, devido a progressiva formacédo deresmguantidades de hemoglobina.
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No estagio de normoblasto, 0 nucleo se degeneracélua transforma-se num
reticulécito. E nesse estagio que geralmente alacéeixa a medula Ossea. O
reticulocito contém ainda pequenos filamentos tieul® endoplasmatico e continua a
produzir pequenas quantidades de hemoglobina. Gontureticulo degenera dentro de
um ou dois dias e se transforma numa célula maduf@emécia, que circula pelo

sangue durante aproximadamente 120 dias, antes destruida.

As hemacias ndo podem ser propriamente chamadasldias porque néo
possuem nucleo e compdem-se, fundamentalmentena@uoteina contendo ferro e de
um constituinte lipdide que parece estar em graoolecentracdo na membrana

plasmatica.

[11.4.2.2 - Os Leucdcitos (Glébulos Brancos)

Os leucdocitos (glébulos brancos) sédo células esfmsas na defesa do
organismo, combatendo virus, bactérias e outrost@genvasores que penetram no
corpo. Apresentam-se de tamanhos diferentes e, @étiajmiém cerca de 10m. S&o
Muito menos numerosos que os eritrocitos e, emmdimiduo sadio existem entre 5.000
a 8.000 leucdcitos.mrh de sangue. Basicamente, os leucécitos sdo digiditn
(LORENZI et al, 1999):

a) Neutrofilos: Atuam na defesa do organismo contracgssos infecciosos
através de algumas propriedades que lhe sdo mdpono quimiotaxia,
fagocitose, acdo bactericida e digestdo de bact#ravés de enzimas

presentes nas granulacdes como fosfatase alcaipe®xidase.

b) Eosindfilos: Fagocitam particulas estranhas e séifgam em resposta a
estimulos imunoldgicos (processos alérgicos, penmgmo), além de estarem
aumentados nas infec¢des parasitarias. Participmtradsporte e da sintese

de plasminogénio.

c) Basdfilos: Suas granulagfes séo ricas em histamimgparina, portanto das

reacdes de hipersensibilidade retardada (asmaicagmpr exemplo). Estao
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aumentados na lipemia posprandial, pois particimhommetabolismo dos
triglicérides.

d) Linfocitos T: Atuam na imunidade mediada por c&ul@ o caso da rejeicédo
de enxertos, defesas contra organismos intracetutaomo o bacilo de Kock,
hipersensibilidade tardia, etc.

e) Linfocitos B: Atuam na imunidade humoral ou produgk anticorpos, seja

sob a forma de linfécito ou apos sua diferenciggglasmaocito.

f) Mondcitos: Permanece no sangue poucos dias, dapaigessa a parede dos
capilares, penetrando no tecido conjuntivo e emragrgéaos transformando-
se em macrofago que vai constituir o sistema marieanu fagocitario,
desempenhando importante papel na defesa contreoarganismos. Os
monocitos integram a imunidade tanto humoral quarmto celular

proporcionando o contato do antigeno com o linédcit

Denomina-sdeucocitoseo fenbmeno em que o numero de leucdcitos ficaacim
de 10.000 mni de sangue kucopeniaquando ficam abaixo de 2.000 fime sangue.
A leucocitose geralmente ocorre devido a uma idfecgenquanto a leucopenia
predispde o organismo a infec¢gbes. Os mondcitosSashgue podem atravessar por
diapedesédmovimento das células da defesa para fora doss\smugliineos) os vasos
sanguineos e alojar-se em outros tecidos, danderora diferentes tipos celulares, que
ttm em comum a grande capacidade de fagocitose:temdos conjuntivos de
propriedades gerais dao origem aos macréfagosigadd, as células de Kupffer; no

tecido nervoso, as células microglias.
[11.4.2.3 - As Plaquetas (Tromboplastideos ou Tromécitos)
As plaquetas (tromboplastideos ou trombdcitos) péguenas (2 a 4m de

didametro) massas de protoplasma, as quais tém paypeirtante no processo de

coagulacéo do sangue.
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Os megacariocitos desintegram-se, enquanto aintho es®a medula 6ssea,
liberando depois as plaguetas no sangue. A corg@atimormal de plaquetas no sangue
situa-se em torno de 150.000 a 300.000 plaquetas aensanguéOLIVEIRA, 1990).

Na trombocitopeniaocorre reducdo do numero de plaquetas circulantegje
predispde o paciente a um grande niumero de mirasspohtos hemorragicos na pele e
nos tecidos profundos, uma vez que o método de ciaampento plaquetario para
interromper pequenas hemorragias vasculares sa tficiente. A trombocitopenia
pode ser determinada geneticamente, porém a mdasi@asos resulta de intoxicacdo

por toxinas, por medicamentos ou por produtos quisnilerivados do benzeno.

Na trombocitoseocorre aumento do numero de plaquetas circulaptedendo
levar & formacgédo de trombos (coagulos), predispandalividuo & trombose, que € a
solidificagdo do sangue dentro do coracdo ou dessvaGeralmente € determinada

geneticamente.

[11.5 — As Linhagens Mieloide e Linféide

O processo de proliferacdo e de diferenciacdo ddglas hematopoéticas
indiferenciadas ou células tronco é um mecanisnmaptexo que depende também da
presenca de proteinas nucleares, citoplasmatidasagado de varios tipos de genes. Tais
genes podem sofrer mutacdes de modo que o proglamhiéerenciacao fica alterado. A
alteracdo deste programa de diferenciacdo estéiedala com o aparecimento da
leucemia, a qual se caracteriza pela desordematifepacéo celular ou pela producéo
de um clone anormal celular. Este mecanismo deediéegacdo vem sendo amplamente
estudado em relacdo as células humanas normaisé&neas das diferentes linhagens
mieldide e linféidg OLIVEIRA et al, 1991 e LORENZI et al, 1999)

Basicamente, do ponto de vista citolégico, a leuaatassifica-se em dois grupos
principais:mieldidee linféide. Esses grupos podem ser subdivididos conformauw dg
maturidade celular em formas imaturas, que tém eral gima evolucdo aguda e em

formas maduras, que tém por sua vez uma evolugaaar
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I11.6 - Protooncogenes e Oncogenes

Quando nao existe a translocacao e cada genecesél mespectivo cromossomo,
eles exercem sua funcdo normal, tendo um papelrienge no controle da diviséo e
maturacédo celular sendo chamadogpidtooncogenespos translocacdo passam a ser
chamados dencogenese@BUDILON, 1995, CARSON et al, 1995 e SINCLAIR et
al, 2000)

Os protooncongenessdo genes promotores do crescimento e diferemciaca
celulares, controlando a divisdo celular de manefdenada. Se um protooncogene
sofre qualquer alteracdo estrutural (mutacdo, aepry translocacdo) levando a
formacdo de uma proteina anormal ou sofre alteragdregulacdo da sua expressao
(producdo aumentada ou diminuida de uma proteimmalp ele passa a ser um

oncogene

lll. 7 — Leucemogénese

A leucemogénes@ um fendbmeno complexo caracterizado por anomalias de
proliferacéo aliferenciacao resultando em bloqueio de maturagépansao clonal de
células leucémicas. A habilidade em responder @datexogenos de diferenciacao
apresenta-se diminuida em células da leucemianpodecorrer alteracdo na expressao
de produtos génicos especificos necessérios paradiferenciacdo celular
(KRAJINOVIC et al, 2004).

A etiologia das leucemias em geral, ndo é bem resitka, porém acredita-se que
um ou mais determinantes ambientais atuem em um emomparticular de um
individuo suscetivel resultando na producdo de uonec anormal celular e
consequentemente no surgimento da doenca. Algtmedapodem ser desencadeantes
como: radiacao ionizante, drogas e agentes quinfaosanfenicol, fenilbutazona ou

benzeno), viroses e fatores genéticos.
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[11.8 - Leucemia Mielbide Cronica (LMC)

A Leucemia Miel6ide Cronica é responsavel por 208ctodos os casos de
leucemias e por aproximadamente 3% das leucemiasfaacia. A faixa etaria
predominante fica entre 25 e 60 anos, com um numerior de doentes com sexo
masculino (WILLIAMS, 1996, FADERL et al, 1999, DEININGER et al, 2000 e
WANG et al, 2001)

No inicio a doenca € assintomatica. Gradativamesesintomas vao se ligando
ao metabolismo como: perda de peso, anorexia, ,fedardorese noturna, fadiga,
fraqueza e dores Osseas. A apresentacao de palisipzéia e taquicardia sdo sintomas
relacionados a anemia, seguida de manifestacGesri@gicas, infiltracbes cutaneas e

hepatomegalia.

A LMC é causada pela translocacdo cromossémica apgare entre 0S
cromossomos 9 e 22 t(9;22). A troca entre os fragosecromossdmicos se da entre os
bracos longos (q) de ambos os cromossomos, logoneossomo 22 fica muito menor
em relacdo ao aos cromossomos pequenos do gruiquangd@stos pelos pares 21 e 22)
(MAJLIS et al, 1996, SAWER et al, 1999, SINCLAIR etal, 2000 e WANG et al,
2001) Esse cromossomo muito pequeno foi chamado dadetphia (22 translocado)

pelo fato de ter sido descoberto na Philadelptstados Unidos da América.

O cromossomo Philadelphia faz a juncdo dos géoce® abl, onde obcr esta
localizado no braco longo do cromossomo 22 e épseuio de quebra abl esta
localizado no braco longo do cromossomGHAFFARI et al, 1999, SINCLAIR et
al, 2000 e POLAK et al, 2000)A partir desta juncéao se forma uma proteina quaag
ja que as bases nitrogenadas mudaram de sequéstzigroteina formada néo regula a
divisdo celular e as células da linhagem mieldpdaguetas e granuldcitos) passam a se
dividir independente da necessidade do sanguetpeafe/ou dos tecidos. A contagem

global de leucdcitos tende a ser elevada.
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A LMC apresenta trés fases basicaméwd_LIAMS, 1996, HOFFMAN et al,
2000 e WANG et al, 2001)

|.  Fase Crobnica - Diagnostico da doenca.
(2-5 anos)

II. Fase Acelerada - Transicao entre a forma cronaguda.
(6-18 meses)

lll.  Fase Blastica - A LMC se comporta como aguda eciepte vai ao Obito.

(3-4 meses).

O tratamento da LMC deve ser iniciado imediatamapkes diagndstico. Nesse
caso, sdao ministrados quimioterapia e medicamesesciados. Em alguns casos é
indicado o transplante de medula 6sg6aDERL et al, 1999, THIJSIN et al, 1999 e
WANG et al, 2001)

[11.9 - Leucemia Miel6ide Aguda (LMA)

A Leucemia Mieléide Aguda é o tipo de leucemia aguothis comum e mais de
80% dos casos ocorre em adultos. Este tipo derfe@agepresenta cerca de 15-20% das
leucemias agudas da infancia com pico de incidénti® 40 e 60 anos. A LMA é mais
comum em homens do que em mulheres embora as gaarsagste fato ndo sejam
claras. A designacdaguda refere-se a rapidez com que se desenvolve estedép

leucemia.

A LMA é uma doenca clonal do tecido hematopoétioe ge caracteriza pela
proliferacdo anormal de células progenitoras d&aem mieldide, ocasionando
producéo insuficiente de células sanguineas madorasais.(BITTENCOURT et al,
2003) O mecanismo que leva a célula progenitora deadgjaim mieléide a perder o
controle da proliferacdo celular, ocasionando aaeg@o do clone leucémico,

permanece incerto.
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A origem da LMA localiza-se na medula 6ssea, mamamria dos casos, passa
rapidamente para o sangue periférico, podendolesmpsé para outras partes do corpo,

incluindo os nddulos linfaticos, figado, baco @esiga nervoso central.

Perda de peso e febre sdo alguns dos primeirasirsast Devido a producao

insuficiente de células sanguineas maduras norgeaifica-se contagem baixa de:

a) globulos brancos/leucocitosleQcopenia) e de granulécitos maduros

(neutropénia), o que aumenta o risco de infec¢des

b) glébulos vermelhos/eritrécitos/hemaciaan€mia) o que causa palidez,

cansaco, falta de ar e palpitacdes cardiacas.

c) Plaguetas/trombdcitosrombocitopenia)o que provoca maior tendéncia para

equimoses e hemorragias, Ulceras do labio e da boca

O tratamento principal da LMA consiste na aplicadé&oquimioterapia, as vezes
seguida de transplante de medula 6ssea. Em cados, @ste tratamento pode aliar-se a
radioterapia. O tratamento da trombocitopenia agyetopenia (redu¢do do numero de
plaguetas no sangue) consiste principalmente ensfusédo de plaquetgd ROWE,
2001)

[11.10- Leucemia Linféide Crénica (LLC)

A Leucemia Linféide Cronica é um disturbio linfopiferativo caracterizado pela
proliferacdo e acumulo de linfécitos B neoplasiecoaduros.(DIGHIERO, 2005).
Ocorre geralmente em individuos com mais 60 anosdaée. E duas vezes mais
frequente nos homens do que nas mulheres. E amé@uceais freqiiente nos paises
ocidentais, ocupando de 20 a 30% de todas as |eakedm adulto, sendo extremamente

rara nos paises asiaticos.
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Inicialmente, os sintomas da LLC sdo brandos. Lagojndividuo pode conviver
com essa doenca durante anos de forma assintoratéicae ela se torne clinicamente
exuberante, comecando pela fraqueza e pela anegu#&a de linfadenopatia (doenca
no sistema linfatico), quase sempre presente, remplegalia (aumento do baco) e
hepatomegalia (aumento do figadGHIATTONE, 2005).

A LLC apresenta-se habitualmente no paciente cameidacima de 60 anos,
motivo pelo qual muitas vezes o tratamento quiméptieo agressivo ndo é utilizado,
atingindo-se assim indices de cura reduzidos. Qnttivo que leva o tratamento a ser
feito de forma paliativa é a caracteristica da gaeque, muitas vezes, ndo requer uma
intervencao terapéutica, vivendo o paciente pdawi¢ 20 anos sem maiores problemas
(YAMAMOTO, et al, 2005).

[11.11 - Leucemia Linféide Aguda (LLA)

A Leucemia Linféide Aguda é responsavel por 70% ldasemias agudas na
infancia, com o pico de incidéncia entre os 2 @i@s de idade. A LLA também ocorre
em adultos, onde compreende 20% do total das léaseagudas. E uma neoplasia do
sistema hematopoético caracterizada pela altexdg@cescimento e da proliferacao das
células linfoides na medula Ossea, com consequactenulo de células jovens
indiferenciadas chamadas blastbpANZKOWSKY et al, 1995).

Os primeiro sintomas sdo mal-estares, perda de, 8w noturno, fadiga,
saciedade precoce e febre baixa constante devidgstado hipermetabdlico, além do
aumento do volume abdominal devido a esplenomeg@alimento do ba¢cq)KEUTI
et al, 2006) Gradativamente, podem surgir tromboses arterisdepam aos primeiros
sintomas isquémicos no cérebro, coracdo (corondmejurbacdes visuais e trombose
venosa. Em casos extremos , quando o aumento deralde leucocito € exagerado
(leucocitose) chegando até 500.000 Thim paciente apresenta visdo turva, alteragéo do
estado mental e estresse respiratorio.
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O tratamento visa exterminar as células leucéngoas quimioterapia intensa.
Apos a recuperacdo inicial por parte do paciertesé quimioterapia de consolidacéo

para prolongar a cura, seguida de terapia de magédgoor 3 anos no minimo.

[11.12 — Anemia Falciforme (AF)

A Anemia Falciforme € uma doenca hereditaria dggamue afeta por ano, 1500
nascimentos no Brasil. E a mais comum das altesab@enatologicas hereditarias
conhecidas no homem. Sua distribuicdo no munda ghencipalmente os negros da
Africa e da América do Norte, bem como algumas fagdes latinas. E estimado que
no Brasil haja cerca de 7 milhdes de portadoresaapdo traco falciforme (HbAS), e

cerca de 10 mil sdo portadores de doencas fala#®rm

A ocorréncia da AF esta ligada a presenca nas haséde uma hemoglobina
anormal (hemoglobina S), que ao transportar menagélmo, adquire uma forma
alongada. Isto provoca uma deformacdo nas hemaer@sneno esse conhecido como
falcizacag tornando-se parecidas com foices, dai o nomédaite. Essa deformacao
concorre para uma prematura destruicdo pelo SisRetiaulo Endotelial, que Ihes da
uma sobrevida de 15 a 60 dias, quando normalmérggam 120 dias. Essas hemacias
falciformes apresentam uma tendéncia a aderireamseas outras formando trombos
intravasculares, que séo responsaveis pelas edseslo - oclusivas caracteristicas da

propria da doenca.

O termo falciforme define um grupo de doencas nessgpelo menos umas das
hemoglobinas € a hemoglobina S. A forma mais fretglle também a mais grave, é a
homozigotica que é denominada Anemia Falciform®m@panocitose (Hb SS) e ocorre

quando a crianca herda de ambos os pais o gene S.

A AF pode se manifestar de maneiras diferentesnadléndividuo para o outro.
Alguns individuos possuem apenas alguns sintomass leenquanto outros ja
apresentam maior intensidade de manifestagcbescadiniA seguir alguns sintomas
(BRAGA, 2007
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a) Crise de dor: E o sintoma mais freqiiente da doéaciorme causado pela
obstrucdo de pequenos vasos sanguineos pelosagolarimelhos em foice. A
dor é mais frequente nos o0ssos e nas articulap@elendo, porém, atingir
qualquer parte do corpo. Essas crises tém duragéavel e podem ocorrer
varias vezes ao ano. Geralmente sdo associadasngm tfrio, infeccoes,
periodo pré-menstrual, problemas emocionais, geavidl desidratacao.

b) Ictericia (cor amarela nos olhos): E o sinal maggiiente da doenca. O quadro
nao é contagioso e nao deve ser confundido conmtiteepQuando o glébulo
vermelho se rompe, aparece um pigmento amareloangus que se chama

bilirrubina fazendo com que o branco dos olhosdigmarelo.

c) Sindrome mao-pé: Nas criancas pequenas as crisésrgedem ocorrer nos
pequenos vasos sanglineos das maos e pés causaraim] dor e vermelhidao

no local.

d) Infecches: As pessoas com doenca falciforme térormpaopenséo a infecgdes e
principalmente as criangcas podem ter mais pneumaniaeningites. Por isso
elas devem receber vacinas especiais para prestag complicacoes.

e) Ulcera de Perna: Ocorrem mais freqiientemente, padaos tornozelos, a partir
da adolescéncia. As Ulceras podem levar anos peiGa@izacdo completa, se

ndo forem bem cuidadas no inicio do seu apareconent

f) Sequestro do Sangue pelo Badteste caso ha palidez e aumento de volume

desse oOrgao.

O diagndstico ideal deve ser feito ainda no recéstido, através do teste de
triagem neonatal ou "Teste do Pezinho". A AF éawamente variavel quanto a sua
historia natural, gravidade e resposta a intervewctiaiica. Varios fatores influenciam a
evolugao desta doenga. Nao existe cura, mas exiitersos tratamentos adequados

inclusive para as formas mais graves.
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O tratamento profilatico precoce e 0 acompanhamdascriangas acometidas
sdo as melhores formas de reduzir a intensidadendasfestacdes clinicas e a
mortalidade pela doenca. S&o necessarios cuidadmicaos sistematicos para a
deteccao precoce das varias manifestacdes da dpemgdrange desde medidas gerais,
tais como educacado continuada ao paciente e seuigafas, hidratagdo, uso continuo
de acido folico, e outras orientacdes, bem comeaepcdo de infeccdes com 0 uso de
vacinas de forma rotineira e antibioticoterapiafifitica. A deficiéncia de Zinco (Zn)
tem sido sugerida como uma das causas do atrasoedomento e do aumento do

namero de Ulceras de perna nesse paci€¢BRAGA et al, 1995)

[11.13 - Parpura Trombocitopénica ldiopatica (PTI)

A Purpura Trombocitopénica Idiopatica é uma doeqga pode ou ndo ser
congénita. Seu principal sintoma se deve a tronijoenia ou plaquetopenia, que € a
diminuicdo do nimero das plaquetas no san@I®ES et al, 2002) Como a maioria
dos casos parece estar relacionados ao aparecine@iaticorpos contra as plaquetas,
ela também é conhecida como Purpura Trombocitopémianologica (Auto-imune). A
PTI afeta, geralmente, mais as mulheres do quemeillis e € mais comum em criangas
que em adultos. Nao ha diferenca de sexo nas asar@s fatores de risco séo
desconhecidos. A incidéncia é de 1 para um grup®0de00 individuo§GEORGE,
2002)

Os sintomas iniciais sdo pequenas manchas avermaslifpetéquias) sob a pele
devido ao rompimento de capilares sanguineos, que € tempo passam a se
manisfestar como hematomas, a medida que a vettecida coagulacdo do sangue
diminui. O doente pode sangrar facilmente por magosomo a da boca e do nariz
(epistaxe), além de frequentemente apresentar beeaisangue na urina)
(WILLIAMS, 1996).

A fragilidade capilar pode ser causada por defa@&nde vitamina C,
manifestacdes alérgicas, hormonais, doencas gasgtleficiéncia na estrutura da pele
pelo envelhecimento natural (purpura senil) ou péssuir uma causa determinada.

Quando é possivel identificar a causa da maniféstag tratamento & feito com a
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eliminacdo do fator (por exemplo, do contato comsubstancia que o induziu)
(PROVAN et al, 2002)

O tratamento inicial da PTI é feito a base de coidies (corticosteroides,
antinflamatérios hormonais) sistémicos, geralmexe prednisona, para controle da
reacdo auto-imune. Quando ndo surte efeito em at@olindica-se a esplenectomia
(remocéo cirdargica do baco), com a finalidade deirdiir a quantidade de plaquetas
que sdo removidas do sangue por esse oOrgdo. Devigoesenca de anticorpos
antiplaguetarios, transfusdes sanguineas nao tmmstio tratamento adequado para
essa doenca, ja que os niveis plaquetérios voltdeserescer um certo tempo apos a
realizacdo da transfus#®ROVAN et al, 2006)

A tabela 3.1 mostra cada patologia em relacdo arsidéncia, faixa etaria e

predominéncia de sexo.

Tabela 3.1 -Relac&o entre cada doenca hematologica estudada

com a sua incidéncia, faixa-etaria e sexo pedorten@m 100.000 individuos).

Patologia Incidénecia - Fa,ix_a Sexo/Predominancial
Populacéo (%) | Infancia (%) Etaria
LMC 20° 3 25-60 Masculino
LMA 80°? 15-20 40-60 Masculino
LLC 20-30%¢ - >60 Masculino (2x>)
LLA 202 70 2-12 Masculino
AF 0,1a0,? - - Masculino/Feminino
PTI 0,01° 5 20-50 Feminino

#Porcentagem de incidéncia em relacdo a ocorréediadés as leucemias.
®Porcentagem de incidéncia desta patologia no mundo.

°Extremamente rara nos paises asiaticos. Comumaigsspocidentais.
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111.14 - A Emisséo de Raios X Caracteristicos

Para provocar a emissdo dos raios X caracterisie®®lementos que constituem
uma determinada amostra, a excitacdo pode sedieitarias maneiras: excitacdo como
particulas carregadas como elétrons, prétonscpkasi alfas e ions ou usando radiacao

eletromagnética como radiacdo gama ou raios X.

Para haver producdo de raios X caracteristicosdeéssidade de se “retirar”
elétrons mais fortemente ligados, como aqueleditacks nos niveis mais internos dos
atomos, por exemplo, nivel K. Para que isto oc@ranergia minima necesséria deve
ser superior a energia de ligacdo do elétron naegss. A esse tipo de energia

denomina-se energia de ligacao eletrbnica ou emeoygte de absorcéo.

Esta energia de ligacdo eletronica pode ser caleutte modo aproximado,
aplicando-se a teoria atbmica de Bohr para o atamohidrogénio e atomos
hidrogendides. Desse modo, a equacéo 3.5 pernciidcolo aproximado dessa energia

para os elétrons das camadas K e L dos atomos @¢eomento.

_mé*(Z-b)
E= 8¢ 222 (3.1)
0

Onde:

E = energia de ligacéo eletrénica (J);

m = massa de repouso do elétron = 9,11 k@;

e = carga elétrica do elétron = 1,60 1 C;

Z = numero atdbmico do elemento emissor dos raios X;

b = constante de Moseley, com valores iguais a &,0040, para os niveis K e L,

respectivamente;
&, = permissividade elétrica no vacuo = 8,85% e

h = constante de Planck = 6,630.s; e
n = n® quantico principal do nivel eletrénico

(n =1 para o nivel K, n =2 para o nivel L, etc.).
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Substituindo-se na equacédo 3.1 os valores dasarmestno sistema internacional
de unidades, a energia do raio X (em joules) é dada

_ 2
E= 218.10‘18(Zn—2b) (3.2)
A equacéo 3.2 pode ser rescrita em termos de eletis:
_ 2
E= 13,65% (3.3)

Pode-se observar nesta equacao que a energiaadadigara um dado nivel é
diretamente proporcional ao quadrado do numeroiatbmdo elemento. Assim, para
"retirar" elétrons do nivel K dos elementos Al, é&&e, de numeros atbmicos 13, 26 e
52, respectivamente, sdo necessarios 1,56, 7,118& ReV para o nivel K e 0,074 -
0,723 e 4,61 keV para o nivel L.

Para que ocorra uma transi¢cdo entre dois estadodicps é necessario que um
elétron seja ejetado do &tomo. Logo, a energiadiagdo que excita o &tomo, deve ser
igual ou superior a energia de ligacdo do elétmatamo, neste cas ESimilarmente,

a liberacéo de elétrons do nivel L, gera o espealgrenergia das linhas L e a energia de
radiacdo incidente deve ser igual ou superior &sgeas de ligacdo |k, E, e Es.
Portanto, para que ocorra emissdo de raios X eaistdtos € necessario que a energia
da radiacao incidente seja igual ou superior ssestargias criticas. Em espectrometria
de raios X, sabe-se que os estados quanticosasst@oiados a niveis de energias. Estes
niveis de energia ndo dependem apenas dos doigegiqenticos el, mas também

de um outro nimero quantico j, que representa as@torial dd es, com a restricao

gue j ndo pode ser negativo.
j=l+s (3.4)

Assim, j somente assumira os seguintes valores:

1

=1+ =
j=l+5

(3.5)

33



3

1 1
Quandol assumir valor zero, j 5 Sel for 1; j = 5 ej= 5; e sucessivamente

para todos os valores HeD niumero méaximo de elétron em um subnivel é gado
Ne.= 2j +1 (3.6)

Como um exemplo de producdo de um espectro de Kiasiponha que um
elétron do nivel K é inicialmente removido do atomNa primeira etapa do processo de
desexcitacdo, um elétron do nivel L, pode realirarsalto quantico para preencher a
vacancia. Isto produz uma vacancia no nivel L, padera ser preenchida por um
elétron no nivel M, deixando uma vacéancia no nieajue por sua vez sera preenchida
por um elétron do nivel N. O efeito resultante,cdea etapa, € a passagem de uma
vacancia para um menor nivel energético. Quandacancia atinge o nivel de mais
baixa energia (banda de valéncia), ela é preenglmidam outro elétron qualquer, livre,
no material. Deste modo, o atomo fica hovamenté&roeuno estado fundamental. Cada
transicdo entre estados quanticos constitui undapde energia, resultando na emisséo
de raios X, com uma energia caracteristica bemmidafipara cada elemento. Estes

fétons formam o a chamado espectro de raios X Eafsiicos.
A energia dos fétons emitidos sera igual a difesergtre os dois estados
quanticos envolvidos. Por exemplo: a transicdoeemtn elétron do subniveklpara o

nivel K, resulta na emissdo de fotons chamada.KALenergia deste foton € expressa

como:
Ex.., =Ex -Eq, (3.7)

Se a transicao é do subnive} para o nivel K, temos a emissao de fotons da linha

K-M3, com energia (Todos esses fotons representamiastas da linha K):

Ex-ms; =Ex -Ew, (3.8)
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Nem todas as transi¢cOes entre estados quanticosewgauma vez que existem
transicdes proibidagEISBERG e RESNIK, 1988) Pode-se selecionar através de

regras a variagcdo dos nimeros quanticos:

Al=+1
(Aj=0,ilj (3.9)

Sao permitidas apenas as transicbes que estdo atdoacom as regras
representadas pela equacéo 3.9. O nivel L, por@rempossui 3 subniveis; L L, e Ls.

Apenas as transi¢cdes K-k K-L3 ocorrem. A transicao K4L€ proibida Al=0 eAj =0).

As transicdes entre estados quanticos sdo repaéssntem termos de um
diagrama de niveis de energia. A figura 3.2 mosisguematicamente, os principais

niveis até n = 4.

7 ®

6 ®

5 Mg-N s ® I
Pd 4 M s-N

3 ®

2

1 M-Ns ®

L3-Ns
Li-N3

1=Vl 3
: T 1+ v 4

K-L3s

K-M ,

K-M 3

Figura 3.2— O diagrama de energias para os niveis K, L M(ANWOS, 2000a)
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111.15 - A Fluorescéncia de Raios X

A técnica de Fluorescéncia de Raios X € um métoddi-quantitativo baseado na
medida das intensidades (numero de raios X detexiaal unidade de tempo) dos raios
X caracteristicos emitidos pelos elementos que titobesy uma amostra
(KLOCKENKAMPER, 1996) . Quando um feixe de radiac&o ionizante incideesabr

amostra, ha o processo de interagcdo com os elesnemnstituintes da amostra.

Neste processo de interacdo pode ocorrer a iomizdod elementos (efeito
fotoelétrico), e como consequéncia, os elementtmsn@s) emitem linhas espectrais
com energias caracteristicas e cujas intensidat&s eelacionadas com a concentracao

do elemento na amostra. A figura 3.3, mostra ogese do efeito fotoelétrico.

A B C
4 Energia 4 Energia 4 Energia
e o oo 1’_\? ®
_';.‘ hV, @ e 4 l-ll.':‘l ,u'ﬁ'.
=7 11 * "‘-h.-" I"e"' —
® — o

Figura 3.3— (A) O foton incidente chega ao atomB) Um elétron de orbital mais
interno € ejetado deixando uma vacancia,|Ym elétron de orbital mais energético

ocupa a vacancia emitindo fluorescéncia.

Quando um elemento de uma amostra é excitadojesxle a ejetar os elétrons
dos seus orbitais, e como conseqiéncia disto,orftdos niveis mais afastados
realizam um salto quantico para preencher a vamapopbduzida. Cada transicao
eletrénica constitui uma perda de energia paratiosl, e esta energia € emitida na
forma de um foton de raio X, de energia caractesist bem definida para cada
elemento. Assim, de modo resumido, a analise pordscéncia de raios X consiste de
trés fases: excitacdo dos elementos que constitu@amostra, dispersdo dos raios X
caracteristicos emitidos pela amostra e detecc@sederaios X(LACHANCE e
CLAISSE, 1995; ANJOS, 2000a)
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111.15.1 - A Emissao de Fluorescéncia de Raios X

A fracdo da radiacao incidente que leva a emissdonth determinada linha de
raios X caracteristicos € determinada por uma [ibdade de excitacdo que € produto
de trés outras probabilidadd23EREIRA, 2003 e COSTA, 2003)

pEi = pm’vel 'plinha 'pfluorescénia (310)

Onde:

Pnivel € @ probabilidade que a radiacéo incidente reté#gons de um dado nivel

guantico. Pode ser o nivel K, L, M, N, O, ... ,etc

Pinha € @ probabilidade que uma determinada linha sejtida dentro de sua
série. Para um elétron retirado do nivel K podertesas seguintes

transi¢cdes do nivel L : K4e K-Lg;

Pruorescencia® @ probabilidade de ocorrer emissédo de fluoreszéte raios X ao
invés de elétron Auger, a partir de uma transig@izada entre dois

estados quanticos.

O atomo fica excitado quando libera um elétrontatbDs elétrons de niveis mais
energeéticos vao preenchendo as vacancias produicdasergia na transicao é liberada

de duas formas:

a) Como um féton na forma de fluorescéncia de raios X;

b) Como um elétron na forma de elétron Auger. Ness®,ca féton liberado é
reabsorvido dentro do atomo por um outro elétrate Elétron é liberado do
atomo com uma energia igual a diferenca entre eyendo foton absorvido e
a energia de ligacdo do elétron.Uma importante esgiiléncia na emisséo de
elétrons Auger € o fato que o numero de raios Mdataristicos produzidos é

menor do que o esperado.
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O rendimento de fluorescéncia é definido como a probabilidade para que o
féton produzido seja liberado do atomo sem sers@ahlo gerando um elétron Auger.

Assim,w pode ser representado como:

w="s
“n (3.11)
p
np =N+ (3.12)
Onde:

ns € 0 numero de fétons produzidos como fluorescéeiaios X;

np € 0 numero de fotons que séo produzidos devid@e@ncia nos niveis e sub-

niveis atbmicos;

Nna € 0 numero de foton que sédo reabsorvidos dentr@tdmo, produzindo

elétrons Auger.

O rendimento de fluorescéncia para linha K é daglo piumero de fotonsgn
emitidos como fluorescéncia de raios X, para taasnhas K, dividido pelo nimero

de fotons criados pNdevido as transi¢cdes entre os estados quantissgnAtem-se:

(3.13)

. = nK-L3 +nK-L3 +nK—M3 e _ZnK
= =
Ny Ny

E possivel obter o rendimento de fluorescéngiapara as linhas L tendo trés

diferentes valores®, , W, €W

O efeito Auger € mais comum em elementos com baixoero atbmico (Z<20)
porque os elétrons estdo mais fracamente presasf@ans caracteristicos sdo mais
facilmente absorvidos. A figura 3.4 é a represétasquematica do efeito Auger para

um modelo classico do elemento magnésio (Mg).
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Uma das consequéncias do efeito Auger é que aasliebpectrais de uma dada
série ndo sdo tdo intensas como prevista pelo widervacancias criadas no orbital
associado. As emissdes de fotons de fluorescénelétmns Auger sdo processos de
decaimentos concorrentes e a predominancia de uoutoo depende basicamente do
namero atbmico do elemento analisado na amostemiisdo de elétrons Auger € a
principal limitacdo na sensitividade de experimsrtom elementos com baixo niumero

atomico.

Pode-se definir o rendimento de fluorescéncia denado geral como 0 numero

de raios X efetivamente emitidos em relacdo ao ndimke vacancias produzidas em um

dado nivel.
@
e B Elétron
. A e Féton Auger
Foton 11191@@13[@_______ R © o };O“ e Mg Ko )
'f ___in _——”_ 50 ~a “ ‘\
|: , ,‘ “ . ‘I _7__________7___’
] Al .‘I ! :
. % K ® Fotoéletron
\\ g 2 t- -. - L !’
. ‘.' ---- . M

Figura 3.4 - Representacdo esquemética do efeito Auger para u
modelo classico do elemento magnésio (Mg).

111.15.2 — A Intensidade Relativa das Linhas de Raios X Caraetisticos

A intensidade relativa entre a linha especificaseoatras linhas na série da
probabilidade para que uma determinada linha dspedeja emitida dentro de uma
série .Assim, a probabilidade que a linha KzEeja emitida em relac&o as outras linhas
K é dada pelo fatqfDE BOER, 1990 e COSTA, 2003)

I K-L2y3

K-Lo3 =
z I todasaslinhaskK

f (3.14)
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Experimentalmente a linha KsL&, aproximadamente, duas vezes mais intensa

que a linha K-k A intensidade relativa para linha K-4 € dada por:
frlyy =T (3.15)

Podem-se desprezar as intensidades das demais djneado muito pequenas.

A probabilidade de emisséo da sérieMy s em relacdo as outras linhas L é:

_ | L3-Mys

f'—s-MA,s -
z I todasaslinhasL

(3.16)

[11.15.3 - A Fluorescéncia de Raios X por Reflexadotal

Devido a reflexdo, ou seja, auséncia de espalhanmpid suporte, os picos de
espalhamento incoerente e coerente serdo bastdhigidos no espectro de pulsos
produzidos pelo detector, mesmo quando colocadais pnoximo possivel da amostra
(a distancia entre o suporte e a janela do detectda ordem de 5 mm). Nestas
condi¢cdes geométricas de excitacdo/deteccdo teantde a denominada fluorescéncia

de raios X por reflexao total (TXRF).
[11.15.3.1 - Reflexédo e Refracdo da Luz

A reflexdo e a refracdo acontecem quando um fe&dud incide sobre uma
interface entre dois meios com indices de refrag&@on A figura 3.5 mostra o esquema
da refracdo e a reflexdo da luz, oredeé o angulo de incidénciaa € o angulo de
refracdo. Na reflexdo, o angulo de incidéncia &ligao de reflexdoaj). O angulo

critico é representado paki.
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O = Ol o= 0lai O < Ol

Ch

Pefracio Peflegio

Figura 3.5 —Refracéo e Reflexdo da Luz

Atraves da lei de Snell, tem-se a seguinte relacao:
Vo£0s(;) = vy £os@,) (3.17)

onde: v é a velocidade de propagacao da luz no meig 4 velocidade de propagacao

no meio 20, € o angulo de incidénciaoe o0 angulo de reflexao.

Dividindo-se a equagédo 3.17 por c (velocidade dantuvécuo):
\% \
- [eosfy) =~ [tos@y) (3.18)

Pode-se definir o indice de refracdo como:

_C
n=— (3.19)
onde a velocidade da luz no meio é representada por
A equacéo 3.19 pode ser rescrita como:
n, [cos@;) =n, [cos(,) (3.20)

onde: B e rp sdo os indices de refracdo absolutos dos mei& fespectivamente.
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111.15.3.2 — O Coeficiente de Reflexao Total

Na TXRF, parte da radiacdo de fundo, que é produzadprocesso interacdo do
feixe incidente e o refletor (meio 2), devem-seeapalhamento da radiacdo no proprio
refletor e na amostra. Por isso o0 coeficiente diex@o é um parametro muito
importante. E chega proximo de 100%, uma vez qde tadiacdo incidente sofre

reflexado e, desta forma, o espalhamento no refletate a valores muito baixos.

O valor de R pode ser calculado para trés situachesn distintas
(KLOCKENKAMPER, 1996 e PEREIRA, 2003).

2
0y << U¢ritico R:l—\/g%ml (3.21)

~ < 0+B-(283)

U1 = Ucritico = 5+0+ \/_(2[3—5) (3.22)
62
A1 >> A eritico = (3.23)
4a;

[11.15.3.3 - A Refletividade e o Poder de Penetraca

Se o feixe monoenergético incidir sobre uma sugierfiom angulo menor que o
critico, ocorrera a reflexdo total. Isto pode sSsualizado através de uma caracteristica
denominada refletividade, que representa a razifie as intensidades do feixe refletido
e incidente, e pode ser calculada em funcdo dol@mbpiincidénciaAIGINGER e
WOBRAUSCHEK, 1974; KLOCKENKAMPER, 1996).

O poder de penetracady) € definido como a profundidade de penetragdo da
radiacdo incidente num meio homogéneo, (distanmimal a superficie) de modo que
sua intensidade seja reduzida a 36,8% de seu \aloal (AIGINGER e
WOBRAUSCHEK, 1974; KLOCKENKAMPER, 1996). Esta caracteristica de
penetrabilidade da radiacdo em fungéo do anguloai@éncia tem despertado bastante

42



interesse na industria de semicondutores, pelaljlcdsde de se analisar camadas
superficiais de bolachas semicondutoras de Si e@mr,limites de detecgédo da ordem

de 16 atomos.cri.

A eficiéncia de producdo de raios X caracteristi@ts e Kz) € proporcional a
tensdo acima do corte de absorcdo aplicada no tobs,a elevacdo da alta tensao
ocasionara um aumento na producdo da radiacdoedendnto. Sendo esta energia
maior que os raios X Ke Kg, sofrera refracdo no suporte e consequentemenezéna
radiagao espalhada de modo coerente e incoeremggned o detector, aumentando a
regido desses picos e também a regidcotdinuumnos espectros de pulsos. Um modo
de se evitar que esta radiacdo de freamento atisjgorte é a utilizacdo de um filtro
passa-baixalgw pass filtey, também denominado de filtro cortador de altargine
(high energy cut-off colocado entre o tubo e o suporte

Pode-se discriminar trés situacdes para os valta&s onde energia E é dada em
keV. (KLOCKENKAMPER, 1996 ).

_ 1
Ay << U¢ritico Zp = 987x10 9 EII:I_E' G—@ (3.24)
- o 1
U1 = Ueritico ZIO = 987x10 E\/E (3.25)
~ o1l0y
A1 >> A eritico Zp = 987x10 EE (3.26)

[11.15.3.4 - A Intensidade da Radiac&o Fluorescentea Reflexdo Total

A TXRF (geometria de= 0%90°) possui vantagens em relagdo a EDXRF
convencional (geometria de “445°) cuja intensidade da radiacdo € constante (campo
uniforme de radiacdo) e diminui exponencialmenteirgeragir com um material

(penetracdo). Sao elas: Diminuicao lblackground dupla excitagcdo da amostra por
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ambos os feixes primario e refletido; pequena dsgdamostra-detectofl(1 mm) —
angulo solido grande; pequenos volumes da amobtaixos limites de detecgéo
(KLOCKENKAMPER, 1996 e ANJOS, 2000b)

A reflexdo total ocorre num campo ndo homogénemri¥as estacionarias. A
intensidade da radiagdo na fluorescéncia de raipsrXeflexao total esta relacionada
ao fendbmeno de interferéncia e formacédo de ond&Egi@sarias na superficie do
refletor. Os atomos do material ao interagiremeneaimpo, sdo excitados e produzem
fluorescéncia de raios X com uma probabilidade @m@pnal a intensidade do campo
de ondas estacionarias. Nesta regido, ha formag@mahs estacionarias com nodos e
anti-nodos a partir do fenébmeno de interferéncianténsidade dos nodos é zero e dos
anti-nodos é aproximadamente 4 vezes a intensidadeixe incidente. Os nodos e

anti-nodos possuem um comprimento de onda da odeel® nm.

Se na superficie do refletor for depositada uma éamada de um material para
andlise, o feixe incidente pode penetrar na ameassafrer reflexdo total na interface
amostra/refletor, desde que o angulo de incidésajm menor do que o angulo critico.
Neste caso, ondas estacionarias serdo produzidagpes#ficie da amostra, dentro da
amostra e na interface amostra/refletor e novamewidos e anti-anodos serao
formados. Na reflexdo total, a intensidade da cgédiafluorescente possui uma
dependéncia muito grande em relacdo ao angulocil#éncia e a posicdo da amostra

no refletor.

[11.15.3.5 — O Limite de Detecc¢ao

Em um espectro de pulsos de raios X pode-se olisemwvaa linha
aproximadamente continua sob o0s picos caractedstos elementos que compde a
amostra. Esta linha decorre principalmente dasagdes das radiacdes espalhadas pela
amostra com o detector, e também das prépriascitiacaracteristicas emitidas pelos

elementos.

Assim, em cada pico no espectro de pulsos ha uem devida em parte a
intensidade dos raios X caracteristicos do elemenéoamostra denominada contagem

liquida N e em parte adackgrounddos raios X caracteristicos do elementoa
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amostra denominada contagem relativa ao backgrdlgndAssim, pode-se definir o
limite minimo de detec¢do (LMD) como a menor quiade (concentracdo, massa,
volume, etc) que pode ser discriminada estatisgcdenem relacdo ao “background” de

uma medida. A equacao 3.23 mostra como foi obtidmD.

LMD=3,/NB% (3.27)
|

Onde:

Ng = Intensidade do background sob o pico de fluoresaéde raios X para o

elemento i na mostra.
Ci = Concentracédo do elementoa amostra.
Ni= Intensidade do pico de fluorescéncia de raiosibé p elemento i na amostra.

De modo geral, os limites de deteccdo para a t@aecT XRF sdo bem menores

gue aqueles da fluorescéncia convencional, devidoipalmente a trés fatores:

1) A baixa intensidade doontinuum devido a reduzida transferéncia de energia

ao suporte da amostra em relacdo a EDXRF.

2) O fluxo da radiacao primaria disponivel para atexéio da amostra, devido
ao feixe refletido, € muito mais efetivo do quexiri-.

3) A distancia entre a amostra (filme fino) e o daetecte Si € menor que na
EDXRF, aumentando, portanto a eficiéncia de detecdas raios X

caracteristicos.
Estes dois ultimos fatores fazem com que a seitksilé elementar tenha valores

superiores aqueles da EDXRF, e juntamente comtinuuminferiores, resulta em

limites de detecc&o mais satisfatorios para a TXRF.
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Alguns melhoramentos nos limites de deteccdo podemalcancados se os
parametros fisicos que influenciam o limite de dgfie sdo otimizados: a sensibilidade
e 0 background.

A sensibilidade pode ser aumentada considerando-se:

a) A intensidade da radiacdo incidente;

b) As distancias da fonte a amostra e da amostrataotde

c) A érea ativa do detector;

d) O sistema eletrénico utilizado para processar ¢sopude voltagem, que tém
origem no detector;

e) O mecanismo de monocromatizacdo do feixe primaeca pmodificar a

distribuicdo do espectro da radiagao.

A intensidade do Background pode ser aumentadadsyaado-se:

a) A intensidade da radiag&o incidente, sua distrémigspectral e a respectiva
secao de choque de espalhamento para a cada gmostra

b) A massa da amostra;

c) A forma geométrica e do material do substrato,magsimo da profundidade
de penetracéo da radiagéo incidente no substddaeeficiente de reflexao;

d) A medida no ar que leva o espalhamento da rada@@aria e a contribuicao

da radiacao caracteristica do ar (Ar e Kr);

e) O ajuste real do angulo de incidéncia;

f) O angulo sélido do detector.
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O limite de deteccdo para os elementos de niumériai abaixo de 13 (Al) é
afetado pelo baixo rendimento de fluorescénciatesuimitagdes bem conhecidas em
energia dispersiva, como baixo valor para o effstoelétrico, absor¢cado dos raios X
caracteristicos pela janela de Be e pelo ar erdraastra e o detector. Trabalhando sob
vacuo e com detector sem janela de Be, algunsesutém obtidos limites de deteccgéo
de 10 ng para O e 0,8 ng para (8§ RELI et al, 1991)

[11.15.3.6 - A Analise Quantitativa da Fluorescéna de Raios X por Reflexdo Total

Como a técnica de TXRF exige uma quantidade mwtuenal(5 pL), logo a
amostra pode ser considerada como um filme fine@f®gos de absor¢cdo podem ser
desprezados devido a alta intensidade dos raiosuX excitam a amostra. A
concentracdo elementar pode ser determinada pkledoeentre a intensidade da
radiacdo fluorescente de um determinado elemept@ isensibilidade do sistema de

espectrometria para este elemg@@STA, 2003)

A amostra depositada no refletor ndo possui umengt@ regular e portanto nao
se pode garantir a homogeneidade da geometrisstionsi, uma vez que a intensidade
da fluorescéncia dependera da disposicao da anewstralacdo ao feixe. Esse efeito de
geometria pode ser corrigido, calculando-se a sndewde relativa (|) para cada
elemento em relacdo a um padréo interno, com ctnag@o conhecida, adicionado na

amostra.
A equacéo 3.28, pode ser escrita em relacdo a dragpaom intensidade. |

1 _ Kl [S WL+ R(a)] [T,
S KDOESSBNS[:L"'R(G)]DI_ar

(3.28)

onde: | é a intensidade da radiacéo fluorescentg é 8\concentracdo do elemento i na
amostra; 4 e Ws a intensidade da radiacéao fluorescente e a canacéwot do padrdo
interno na amostra;; & a sensibilidade para o elemento ise¢& sensibilidade para o

padréo interno, logo:
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— We=o— Wi (3.29)

Redefinindo equacéao 3.29, tem-se:

i =S [W, (3.30)

onde: };échamado de intensidade relativa; esbia sensibilidade relativa.

A relacdo 3.30 representa uma funcéo linear. O sueleseja é determinar a
concentracdo elementar ;WA intensidade relativa € obtida através de padrbe

multielementares, com concentracdes conhecidas.
[11.15.3.7 — A Utilizacdo da Fonte de Luz Sincrotra na TXRF

A radiacao sincrotron € a radiacdo eletromagnéin#ida quando particulas
carregadas com velocidade relativistica sdo sublasetl aceleracao radial. A utilizacao
de uma fonte de radiag&o sincrotron permite aledimgiies de detecgcdo mais baixos do
que quando se utiliza um tubo de raios X de alt@&nma. (KLOCKENKAMPER,
1996 e CASTRO, 2001)

Algumas propriedades basicas da radiacdo sincrsfirmimmportantes para TXRF:

1. Forma continua em nivel de infravermelho a raios X;

2. Alta intensidade;

3. Alto nivel de colimacéo;

4. Polarizacao linear no plano de orbita;

5. Polarizacdo eliptica ou circular acima e abaixoptimo da Orbita para a

radiacdo magnética da curva;
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6. Tamanho da fonte é pequena determinada por feiegttens;

7. Estrutura de tempo bem definida;

8. Caracteristicas quantitativas conhecidas;

9. Alta estabilidade de intensidade e posicao de fonte

[11.14.3.8 — Laboratério Nacional de Luz Sincrotron(LNLS)

O Laboratério Nacional de Luz Sincrotron, local@zaem Campinas, S.P., tem
como objetivo fomentar o desenvolvimento cientifigotecnoldgico, colocando ao
alcance de pesquisadores do Brasil e do exterfoa-@strutura de luz sincrotron,
microscépios eletrénicos de alta resolugdo, micpes de varredura de ponta e
espectrometros de ressonancia magnética nucleatNW8 existem quinze estacbes
experimentais de luz que oferecem o6timas condigfiga os cientistas realizarem
pesquisas com nivel de competitividade mundibLS, 2008). A operacdo do LNLS é
feita pela ABTLUS para o CNpQ e parMistério da Ciéncia e Tecnologia (MCT).

A figura 3.6 mostra uma panoramica do anel e aodigfo de algumas linhas de
luz no LNLS.

Figura 3.6 - Panoramica do anel no LNLS.
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Nas instalacdes do LNLS, sdo realizados experirseqte contribuem para
ampliar os conhecimentos nas areas de Fisica, Qaifahgenharia, Meio Ambiente,

Arqueologia, Biologia, Medicina entre outras.
As amostras de soro foram analisadas através dedé8RTXRF na linha XRF
no LNLS. A linha XRF € o dipolo magnético DO9B daweade armazenamento (3 - 12

keV). As caracteristicas desta linha estdo disposidabela 3.2.

Tabela 3.2 -Caracteristicas da Linha XRF

XRF Caracteristicas
(4 - 23 keV)
Andlises quimicas de elementos tracos (Z >14) éncis
Aplicacs ambientais, biologicas e materiais, perfil de pnoidade
plicacoes guimica de filmes finos e mapeamento quimico
a 20um de resolucao espacial.
Fonte ima defletor DO9B(15°)py = 0,222 mm.
O fluxo na amostra é de 4 .°f6tons.s" a 8 keV.
Monocromador Monocromador channel-cut.
Cristais Si(111): (2d=6,217 A): 4-14 keV (BEE=2800)

Si(220): (2d=3,84 A): 5-23 keV (BE=15000).

Detectores de estado sélido de Germanio Hiperptirase)
Detectores [resolucdo de 150 eV] e Si(Li) [resolucéo de 165 eV
fotodiodos e cameras de ionizacgao.

Optica Optica capilar com 2(m de resolucéo espacial.

Céamara de vacuo (10-2 mbar) com geometria de efata
Manuseio das convencional (45°-45°). EstacgOes para experiéacias
amostras incidéncia rasante e mapeamento 2D, ambas com
controle total de posicionamento de amostras.

50



CAPITULO IV

MATERIAIS E METODOS

Neste capitulo serdo vistos os processos de afjiside preparacdo de amostras,
assim como as condicfes de instrumentacdo da teh&luorescéncia de Raios X
(XRF) do Laboratério Nacional de Luz Sincrotronderforam realizadas as medidas

experimentais.

IV.1 - Amostragem de Soro

A amostragem de soro foi dividida em sete grupodividuos sadios (grupo
controle), portadores de LMC, de LMA, de LLC, deA,lde AF e de PTI.

IV.1.1 - Aquisi¢éo das Amostras de Soro no HEMORIO

Através de uma parceria com o Instituto EstaduaHdenatologia Arthur de
Siqueira Cavalcanti (HEMORIO) foi possivel a obtimglas amostras de soro de 60
individuos portadores de cada doenca hematologiedisada neste trabalho: LMC,
LMA, LLC, LLA, AF e PTI e 60 individuos sadios doas voluntarios de sangue.
Todos os grupos do proprio HEMORIO.

IV.1.1.1 - Coleta de Soro de Individuos Sadios

Através da autorizacdo da chefia do servico de heagmia do HEMORIO foi
possivel a obtencdo das amostras de soro provesidaos doadores sadios voluntarios
de sangue da propria instituicdo. No ato da cotetasangue, todos os doadores
assinaram um termo de consentimento, autorizaneotess pesquisas. Logo nao foi

necessario um questionario especifico para espgogru

51



Foram 60 doadores sadios de sangue entre 18 eo80 @ada doador forneceu
uma aliquota de 5 mL de sangue. Como pré-requisita doacdo de sangue, todos se

submeteram a hemograma completo, o qual foi pddsivacesso.

IV.1.1.2 - Coleta de Soro de Pacientes

Através da autorizacdo da chefia da documentac@iicajéobteve-se a planilha
dos pacientes portadores de LMC, de LMA, de LLCLdA, de AF e de PTI com

exames de sangue previamente marcados.

Foi feito um termo de consentimento pos-informaoim ©s objetivos, 0s riscos e
0os beneficios da pesquisa e um questionario quedas perguntas basicas e
fundamentais como nome, idade, bairro residengiajicamentos empregados, tempo
de tratamento, etc. O termo de consentimento dosaiado e 0 questionario podem ser
visualizados né\PENDICE B.

No dia e hora marcados, no ato do exame de sacgi&,um dos 60 pacientes de
cada grupo (LMC, LMA, LLC, LLA, AF e PTI) com idadentre 18 e 80 anos foram
abordados e informados individualmente sobre oath@b de pesquisa que seria
desenvolvido. Depois de assinados o termo de cbmsenio e o questionario, o
paciente doou uma aliquota de aproximadamente 5denlseu sangue a qual foi

reservada para esta pesquisa.

IV.2 - Preparacdo de Amostras de Soro

A preparacdo das amostras foi dividida em duasastaf primeira etapa foi

desenvolvida no HEMORIO e a segunda desenvolvidaatmratério de Quimica de

Apoio ao Usuéario (LQAU) instalado no Laboratorio ddmal de Luz Sincrotron
(LNLS).
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IV.2.1 - Primeira Etapa de Preparacdo de Amostrase Soro (HEMORIO)

Todas as amostras de sangue foram coletadas es debensaio de vidro de 5
mL a vacuo, sem anticoagulante e com gel sepadalonarca Becton Dickinson. Os
tubos foram devidamente etiquetados com o codigzada doador de sangue e de cada
paciente (nimero da matricula do paciente no HEMI)RIEsse processo de

identificacdo por cédigo facilitou 0 acesso aogm®e prontuarios.

Todos os tubos de ensaio contendo 5 mL de sangam foentrifugados a 3000
rev/min durante 10 minutos para a obtencdo do kmyo apds a coleta. A porcdo
particulada foi decantada e sobre o gel separadou fapenas o soro o qual foi
transferido para outro tubo esterilizados de 5 mlLetiqueta com cada codigo foi
repassada dos tudo de sangue para os tubos deOsotabos contendo apenas 0 soro
foram imediatamente congelados a aproximadame@teGZARCADAS. et al, 2001
e BARANY. et al, 2002) até que fossem manipulados novamente no Labirator
Quimico de Apoio ao Usuario (LQAU) do LNLS.

IV.2.2 - Segunda Etapa de Preparacédo de Amostras &ro (LNLS)
Esta etapa foi desenvolvida nas instalacdes do LQAUNLS.

Todos os recipientes utilizados foram previameatados com detergente neutro
extran (5%) e agua Milli-Q, em seguida ficaram saisos durante 12 horas na mistura
contendo extran + agua Milli-Q. Depois desse pe;idoram lavados novamente com
agua Milli-Q apenas. A secagem foi realizada nafagtor aproximadamente 5 horas
sob 45°C.

IV.2.2.1 -Preparacao de Amostras de Soro (SRTXRF — Baixo Z)

De cada um dos tubos contendo soro puro de pasient individuos sadios,
foram retirados 50QlL e transferidos para outro tubo, no qual foi amhado 150QuL
de agua Milli-Q. A essa solucéao de 2QQ0(soro + Milli-Q) foram adicionados 108

do padrdo interno Vanadio — V (1000g.gY). Em seguida, essa solucdo foi
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homogeneizada em um agitador de tubos. Dessa satogd 2105.L (soro + Milli-Q

+ V), foram retirados aproximadamentepB e transferidos para o centro de cada
refletor de lucite. Para cada solucédo resultanteo(s Milli-Q + V) o processo foi
executado por trés vezes, ou seja, trés reflepaes cada amostra. Todos os refletores

com deposicdo de amostra secaram sob luz infralleame

A figura 4.1 mostra o processo de preparacao dasteas de soro de pacientes e

individuos sadios para analise com a técnica SRTXBEix0 Z.

., Vanadio
/Padréo Interno
// ~ (108pL)
Soro Agua Milli-Q ;,-"
(500pL) (1500 pL) f/ Soro + Agua Milli-Q
o 2
— —) Vanadio (S0ng.gl)
/(,S’OML)
==
- =
> = S B
Soro + Agua Milli-Q + Vanadio Refletor + Amostra
(2105 pL)
Léimpada
Infravermelha
Detector
Refletor + Amosira SRTXRF

Figura 4.1 - Processo de preparacdo de amostras de soro detpaci
e individuos sadios (SRTXRF — Baixo Z)

O branco foi feito seguindo os mesmos passos daamaedo das amostras de
soro. Em um tubo foram depositados $10de gel oriundo de um tubo virgem. Em

seguida, adicionou-se 1500 de 4gua Milli-Q novamente. A essa solugdo de 32000
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(apenas Milii-Q) foram adicionados 10k do padréo interno Vanadio — V (1000.g

Y). Posteriormente, essa solucéo foi homogeneizadaire agitador de tubos. Dessa
solugcdo com 2109uL (Milli-Q, + V), foram retirados aproximadamente (8. e
transferidos para o centro de cada refletor dedu€ processo foi executado por cinco
vezes, ou seja, cinco refletores, cada um com apemamente 3uL da mesma

solugéo, os quais secaram sob luz infravermelha.

O branco do gel separador presente no tubo a vdeuooleta foi realizado
seguindo os mesmos passos da preparacao das anusstsaro. Em um tubo foram
depositados 500L de gel oriundos de um tubo virgem. Em seguid&i@ubu-se 1500
pL de dgua Milli-Q. A essa solucao de 2Q40(gel + Milii-Q) foram adicionados 105
uL do padréo interno Vanadio — V (10Q@.g"). Posteriormente, essa solucdo foi
homogeneizada em um agitador de tubos. Dessa satog& 2105.L (gel + Milli-Q, +
V), foram retirados aproximadamente3 e transferidos para o centro de cada refletor
de lucite. O processo foi executado por cinco veaesseja, cinco refletores, cada um

com aproximadamentel8. da mesma solucgéo, os quais secaram sob |luz anfrealha.

IV.2.2.2 — Preparacédo de Amostras de Soro (SRTXRFGonvencional)

De cada um dos tubos contendo soro puro de pasientk individuos sadios,
foram retirados 50QlL e transferidos para outro tubo, no qual foi amhado 150QuL
de agua Milli-Q. A essa solucéo de 2Q40(soro + Milli-Q) foram adicionados 3L
do padréo interno Gélio — Ga (100.g%). Em seguida, essa solucéo foi homogeneizada
em um agitador de tubos. Dessa solucdo com PQ3Goro + Milli-Q + Ga), foram
retirados aproximadamenteph e transferidos para o centro de cada refletdudi¢e.
Para cada solucéo resultante (soro + Milli-Q + Ggrocesso foi executado por trés
vezes, ou seja, trés refletores para cada amdsidas os refletores com deposicéo de

amostra secaram sob luz infravermelha.
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A figura 4.2 mostra o processo de preparagao dasteas de soro de pacientes e
de individuos sadigsara analise com a técnica SRTXRF — Convencional.

., Galio
,/'F,*’adréo Interno
// (30uL)
Soro Agua Milli-Q
(500uL) (1500 pL) Soro + Agua Mill-Q
A +
=
et — — Galio (1,48 pg.d)
(5,0pL)
-—
+ | a_— - /
]
— o ==
Soro + Agua Milli-Q + Gélio Refletor + Amostra
(2030 pL)
Lampada
Infravermelha
; . Detector
SRTXRF

Figura 4.2 - Processo de preparacado de amostras de soro deatpaci
e individuos sadios (SRTXRF - Convencional).

O branco foi feito seguindo os mesmos passos daaaedo das amostras de
soro. Em um tubo foram depositados pl0de agua Milli-Q. Em seguida, adicionou-se
1500 pL de &gua Milli-Q novamente. A essa solucdo de 2@M0Qapenas Milii-Q)
foram adicionados 3QL do padrdo interno Galio — Ga (19@.g"). Posteriormente,
essa solucao foi homogeneizada em um agitadorbds.tiDessa solugdo com 2030
(Milli-Q + Ga), foram retirados aproximadamentel5 e transferidos para o centro de
cada refletor de lucite. O processo foi executado @nco vezes, ou Sseja, Cinco
refletores, cada um com aproximadamenig_5da mesma solugéo, 0s quais secaram

sob luz infravermelha.
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O branco do gel separador presente no tubo a vdeuooleta foi realizado
seguindo 0os mesmos passos da preparagcao das andestsaro. Em um tubo foram
depositados 500L de gel oriundos de um tubo virgem. Em seguidei@ubu-se 1500
uL de dgua Milli-Q. A essa solucéo de 2Qa0 (Gel + Milii-Q) foram adicionados 30
uL do padrdo interno Galio — Ga (1Q@y.gY). Posteriormente, essa solucdo foi
homogeneizada em um agitador de tubos. Dessa satogd 2030uL (Gel + Milli-Q,

+ Ga), foram retirados aproximadamentgqul5 e transferidos para o centro de cada
refletor de lucite. O processo foi executado pocaivezes, ou seja, cinco refletores,
cada um com aproximadamenteub da mesma solucdo, os quais secaram sob luz

infravermelha.

IV.3 - O Arranjo Experimental

O arranjo experimental da SRTXRF — Baixo Z € mastnaa figura 4.3 consiste
numa camara de vacuo dentro da qual se localizeanmssel onde seis refletores (seis
amostras) ficam dispostos verticalmente em relagfifeixe. Apds a fixacdo de cada
refletor ao carrossel, este deve ser encaixadaalelat cAmara. Em seguida, faz-se
vacuo para entdo ajustar o posicionamento de cgftitor feito com ajuda de um
monitor de video e dos motores de passo, de forgaaaantir que ocorra a reflexao total
no ato da incidéncia do feixe sobre a amostra. éguida, podem-se iniciar as medidas,

de acordo com parametros previamente estabelecidos.

Refletor
+
: Amostra

Y

e U4

Carrossel

’ =
Figura 4.3 - Arranjo experimental - porta amostra tipo carrbsse
(SRTXRF — Baixo Z)
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O arranjo experimental da SRTXRF - Convencional trads na figura 4.4
consiste numa mesa posicionadora que permite mavamdridimensionais com uma
resolucdo espacial de 0,5m por cada passo. O controle deste mecanismocépeit
motores de passo. Na mesa, localiza-se um suparéegfixacdo dos refletores, em

frente ao detector. O posicionamento é controlagwés de uma camara CCD.

Refletor
+

Amostra

Figura 4.4 - Arranjo experimental - porta amostra horizontal
(SRTXRF - Convencional)

O tempo de obtencéo dos espectros de fluorescéaciios X para cada amostra
de soro e para os padrbes foi de 100 s. Para tfichgéo das linhas K e L de cada
elemento, ajuste dos espectros, determinacdo tassidades da radiacao fluorescente
(areas liquidas sob fotopicos) e background foiregglo o programa Quantative X-
ray Analysis Software (QXASBERNASCONI e TAJANI, 1996), o mais utilizado na
area de fluorescéncia de raios X, distribuido pgi@ncia Nacional de Energia Atdmica
(IAEA).

Um sistema eletronico de deteccdo é integrado stensa fonte-detector. O
detector é acoplado ao pré-amplificador que enulags para o amplificador, o qual
remete 0s pulsos de saida para uma placa multicgnal se encontra em um

microcomputador do tipo PC.
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A figura 4.5, a seguir, mostra o diagrama que 1@ cada etapa da aquisicdo
de dados.

Espectro

1T

Multicanal

i)

Amplificador
A

Pré-Amplificador
=~

Resfriamento 77 K :> Detector <::| Fonte de Alta Tens&o

Refletor + Amostra

Figura 4.5 -Diagrama que representa cada etapa da aquisigiadds.

Os refletores utilizados como suportes das amoirasn paralelepipedos de
lucite (perspex) com 3,0 cm de comprimento, 2,0dentargura e espessura de 3 mm. O
lucite possui um coeficiente de reflexdo de aprexiamente 99,8% e contem apenas
hidrogénio, carbono e oxigénio. E um material lwacpte se obtém com facilidade no
mercado e, além disso, pode ser descartado apEs €ada refletor vem recoberto por
uma pelicula plastica que protege as duas fampsleevita contaminacdes e arranhdes

durante o manuseio dos refletores.

Um bom refletor deve apresentar as seguintes eaistatas: superficie macica e

plana, ser constituido de material quimicamentetene livre de impurezas e garantir
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gue nenhum pico de fluorescéncia originado a paatsua constituicdo ocorra acima da
escala de energia considerddaOCKENKAMPER, 1996) .

Os dados experimentais foram obtidos no Laboratdaicional de Luz Sincrotron
(LNLS) em duas etapas diferentes: A SRTXRF - Coomeral e a SRTXRF — Baixo Z.

A tabela 4.1 mostra as caracteristicas de cadajaeaperimental.

Tabela 4.1 -As caracteristicas dos arranjos experimentais.

INSTRUMENTACAO (CON\S/FI;L)éTOl:NAL) (SE&)(()RZF)
Feixe Branco Branco
Absorvedor O_,75 mm d_e Al O_,75 mm d_e Al
(filtro no feixe) (filtro no feixe)
Colimador 1,0 mm de Ta 1,0 mm de Ta
(no detector) (no detector)
Camara 1 2X1 2X1
Distancia (amos%rzaTrgetector) (amos%rzaTrgetector)
Detector Resolzlgéc;)emo eV Resoluggcl)_ Igle 165 eV
Altura 0,2 mm 0,2 mm
Largura 5,0 mm 5,0 mm
Angulo de Incidéncia 1,0 mrad 1,0 mrad
Pressédo na camara 1 atm 210bar (vacuo)

IV.4 - Calibragcéo do Sistema e Verificacdo da Repautibilidade

Para a calibragéo do sistema e verificacdo da deplolidade foram utilizadas
duas solucdes multielementares de concentracoeeriares bem definidas uma para
ser utilizada na SRTXRF - Convencional e outra [R3 XRF - Baixo Z. Estas foram
preparadas e analisadas sob mesmos critérios mpasiras de soro. A partir dos dados
obtidos, foi possivel calcular as concentracOesneteares e estes valores foram
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comparados com os valores certificados fornecidodamente com o material de

referéncia da solugdo multielementar.

e Solugado 1.10322.010 - MERCK para SRTXRF - Baixo Z.
Componentes da solucéo (Especificacdes do produto):
[(100 mg.LY): NH,4, Ba, Ca, K, Li, Na, Mg, Mn e Sr]

e Solucdo 70002 — Multielement Atomic Spectroscopgn8ard Solution | da
FLUKA - MERCK para SRTXRF - Convencional.
Componentes da solucéo (Especificacdes do produto):
[Ag (10 ppm); Al (50 ppm); B (50 ppm), Ba (10 ppid);(100 ppm); Ca (10
ppm), Cd (10 ppm); Co (10 ppm); Cr (50 ppm); Cu gpdn); Fe (10 ppm); K
(100 ppm); Li (50 ppm); Mg (10 ppm); Mn (10 ppm)p NbO ppm); Na (50
ppm); Ni (50 ppm); Pb (100 ppm); Sr (10 ppm); T0 (pm); Zn (10 ppm)]

IV.5 - A Curva de Sensibilidade

E possivel construir um grafico considerando asreiftes concentracées de um
elemento i, representando a relacéo linear entreeasidade da radiacéo fluorescente e
a concentracdo elementar. Logo, ao se obter va&oasentracdes para um dado
elemento i (elemento cuja concentracdo pretenddedmir na amostra), pode-se
determinar a sensibilidade relativa para o mesnamehto. Ao se estender este
processo para outros elementos, tem-se a senaddlidelativa, que pode ser
representada graficamente numa relacdo entre o 2lelmento e sua respectiva
sensibilidade relativa.

IV.5.1 — Preparacdo de Amostras para a Sensibilida&d(SRTXRF — Baixo Z)
Para obtencdo da curva de sensibilidade para a BRTX Baixo Z foram

utilizadas solugdes monoelementares, cada uma 666 ig.g' (Na, Mg, Al, Si, P, S,
K, Ca e Sc).
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A preparacdo das amostras para a sensibilidadeeftivada a partir de dois

grupos de elementos:

Grupo 1 (Mg, Al, Si,P e S):

Em um tubo foram depositados 1600 da solugdo monoelementar (1600 de
cada solucdo em cinco tubos diferentes). Em segadiaionou-se 20QlL do padrao
interno Vanadio — V (100Qug.gY). A essa solucdo contendo 18pQ (Solucéo
monoelementar + V) foram adicionados 20de agua Milli-Q. Posteriormente, essa
solugéo foi homogeneizada em um agitador de tubessa solugdo com 20Q0
(Solugdo monoelementar + V + Milli-Q), foram retics aproximadamente 3L e
transferidos para o centro de cada refletor dedu€ processo foi executado por cinco
vezes, ou seja, cinco refletores, cada um com apambamente 3JuL da mesma
solugéo, os quais secaram sob luz infravermelharefparacao foi realizada para cada
solucdo monoelementar individualmente. A conceétafinal de cada elemento na

mostra foi igual a 800 pg’y
Grupo 2 (K. Ca e Sc):

Em um tubo foram depositados 8A0 da solucdo monoelementar (800 de
cada solucdo em cinco tubos diferentes). Em segadiaionou-se 20QlL do padrao
interno Vanadio — V (100Qug.gY). A essa solucdo contendo 10pQ (Solucédo
monoelementar + V) foram adicionados 1QQ0de agua Milli-Q. Posteriormente, essa
solugéo foi homogeneizada em um agitador de tubessa solugdo com 20Q0
(Solugdo monoelementar + V + Milli-Q), foram retlcs aproximadamente | 3L e
transferidos para o centro de cada refletor dedu€ processo foi executado por cinco
vezes, ou seja, cinco refletores, cada um com apambamente 3JuL da mesma
solucéo, os quais secaram sob luz infravermelharefaracao foi realizada para cada
solugdo monoelementar individualmente. A conceébtaignal de cada elemento na

mostra foi igual a 400 pgig
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IV.5.2— Preparacdo de Amostras para a Sensibilidad&RTXRF — Convencional)

Para obtencdo da curva de sensibilidade para a BRRTX Convencional foi
utilizada uma solucdo multielementar: 70002 — Midtinent Atomic Spectroscopy
Standard Solution | da FLUKA.

A preparacdo das amostras para a sensibilidadeeftizada a partir de trés
processos que resultaram em trés solucdes finaiguass foram denominadas
Sensibilidade ASensibilidade B Sensibilidade C

Sensibilidade A

Foram retirados 500L da solu¢cdo multielementar e transferidos paraubo. A
esse tubo foi adicionada agua Milli-Q até completarolume de 100QiL ou 10 mL.

Essa solucdo (Solugédo multielementar + Milli-Q)dbamada d&olucao A

Em um tubo foram adicionados 488 da Solucdo Ae 12 yL do padréo interno
Galio - Ga (10Qug.g?). Esta solucdo chama&ensibilidade Aoi homogeneizada em
um agitador de tubos e a seguir, foram retiradosmésma HiL e transferidos para o
centro de cada refletor de lucite. O processo fecetado por cinco vezes, ou Seja,
cinco refletores, cada um com aproximadamente Sla mesmaSensibilidade Aos

guais secaram sob luz infravermelha.

Sensibilidade B

Foram retirados 80QL da solu¢cdo multielementar e transferidos paraubo. A
esse tubo foi adicionada agua Milli-Q até completarolume de 100QiL ou 10 mL.

Essa solucdo (Solugédo multielementar + Milli-Q)dbamada d&olucao B

Em um tubo foram adicionados 480 da Solucéo Ae 20 puL do padréo interno
Galio - Ga (10Qug.g?). Esta solucdo chama&ensibilidade Boi homogeneizada em
um agitador de tubos e a seguir, foram retiradosésma L e transferidos para o

centro de cada refletor de lucite. O processo fecetado por cinco vezes, ou Seja,
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cinco refletores, cada um com aproximadamente Sla mesmaSensibilidade Bos

guais secaram sob luz infravermelha.

Sensibilidade C

Foram retirados 1200L da solucdo multielementar e transferidos paratwivo.
A esse tubo foi adicionada agua Milli-Q até conglet volume de 100QAL ou 10 mL.

Essa solucdo (Solucdo multielementar + Milli-Q)dbamada d&olucédo C

Em um tubo foram adicionados 4iiQ da Solugcéo Ce 30 yuL do padréo interno
Galio - Ga (10Qug.gY). Esta solucdo chama&ensibilidade Goi homogeneizada em
um agitador de tubos e a seguir, foram retiradosésma HiL e transferidos para o
centro de cada refletor de lucite. O processo fecetado por cinco vezes, ou seja,
cinco refletores, cada um com aproximadamenge. Sla mesméaSensibilidade Cos

guais secaram sob luz infravermelha.

IV.6— Preparacdo de Amostras de Referéncia

Para a preparacédo das amostras de referéncialipadda a solucado 1.10322.010
da MERCK contendo os seguintes componertés; Ba, Ca, K, Li, Na, Mg, Mn e Sr

(cada um com concentracao igt&D mg.L* na solug&o)

IV.6.1 — Preparacdo de Amostras de Referéncia (SRR — Baixo Z)

Em um tubo foram adicionados 1000 da solu¢do 1.10322.010 da MERCK e
120 uL do padréo interno Vanadio — V (1009.g"). Esta solucéo foi homogeneizada
em um agitador de tubos e a seguir, foram retirddosiesma BL e transferidos para
0 centro de cada refletor de lucite. O process@sfeicutado por cinco vezes, ou seja,
cinco refletores, cada um com aproximadamenie 3lJa mesma amostra, 0s quais

secaram sob luz infravermelha.
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IV.6.2 — Preparacdo de Amostras de Referéncia (SR'RE — Convencional)

A preparacao das amostras de referéncia foi relaizapartir de dois processos

gue resultaram em duas solucdes finais as quaisifdenominadadlulti A e Multi B.

Multielementar A

Em um tubo foram adicionados HQ da solucdo 1.10322.010 da MERCK, 1500
uL de agual Milli-Q e 2QuL do padrdo interno Galio — Ga (10@.g"). Esta solucdo
(MERCK + Milli-Q + Ga) foi homogeneizada em um agibr de tubos e a seguir,
foram retirados da mesmauh e transferidos para o centro de cada refletduciee. O
processo foi executado por cinco vezes, ou sejgmocrefletores, cada um com

aproximadamente gL da mesma amostra, 0s quais secaram sob |uz enfrelha.

Multielementar B

Em um tubo foram adicionados 200 da solucdo 1.10322.010 da MERCK, 1350
uL de agual Milli-Q e 5QuL do padrdo interno Galio — Ga (10@.g%). Esta solucédo
(MERCK + Milli-Q + Ga) foi homogeneizada em um agibr de tubos e a seguir,
foram retirados da mesmauh e transferidos para o centro de cada refletduciee. O
processo foi executado por cinco vezes, ou sejgocrefletores, cada um com

aproximadamente L. da mesma amostra, 0s quais secaram sob luz enfnaha.
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CAPITULO V

APRESENTACAO E ANALISE DOS RESULTADOS

Neste capitulo serdo vistos os resultados obtittasés da técnica de SRTXRF
para numeros atdmicos entre 8 e 20 (Baixo Z) e panaeros atdmicos entre 26 e 37
(Convencional). Serdo expostos os graficos derasaectivas sensibilidades, exemplos
tipicos de espectros de fluorescéncia de raiosoX graficos comparativos das médias
das concentracdes elementares entre o grupo e(gealios) e cada um dos grupos das
doencas analisadas (LMC, LMA, LLC, LLA, AF e PTNeremos a aplicacdo do
Student’s teste t e do programa estatistico SP@8atiae bivariada e multivariada para

a verificacao de similaridades e/ou diferencaseepdrgrupos.

V.1 - Célculo da Sensibilidade Relativa

Para a determinacdo da sensibilidade relativg) 8ram utilizadas solucbes
multielementares e monoelementares para as linhasskexperimentos realizados com

técnica de SRTXRF — Baixo Z com a técnica de SRFXRonvencional.

Tendo os valores experimentais da intensidadeivelde cada elemento; {|
contida nas solu¢cdes monoelementares (para SRTXB&xe Z) e multielementares
(para SRTXRF — Convencional), sabendo-se os valoi@s concentragbes dos
respectivos elementos (Walém da concentracéo utilizada do padrédo intstamadio
(V) no caso da SRTXRF — Baixo Z e a concentracapatrdo interno Galio (Ga) no
caso da SRTXRF - Convencional, pode-se obter aibdatede experimental.
Representando os dados da sensibilidade experimemta plano cartesiano &3
versus Z) e realizando-se um ajuste polinomial ggedebter a sensibilidade relativa do

sistema experimental para o intervalo de numenmiatbdesejado.

As tabelas 5.1 e 5.2 mostram as sensibilidadestivada obtidas
experimentalmente para a linha K através da tédecaRTXRF — Baixo Z e através da

técnica de SRTXRF — Convencional, respectivamente.
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Tabelas 5.1 -Sensibilidade relativa para a linha K (SRTXRF +xB&)

z Elemento Si

12 Mg 6,87E-02
13 Al 8,86E-02
14 Si 1,26E-01
15 P 4,76E-01
16 S 8,02E-01
20 Ca 1,31E+00
21 Sc 1,28E+00
23 \% 1,00E+00

Tabelas 5.2 -Sensibilidade relativa para a linha K (SRTXRF n@ncional)

Z Elemento Si

19 K 3,744E-02

20 Ca 2,218E-01
24 Cr 2,660E-01
25 Mn 3,527E-01

26 Fe 6,213E-01
27 Co 5,445E-01
28 Ni 7,162E-01

29 Cu 8,335E-01
30 Zn 1,043E+00
31 Ga 1,000E+00
38 Sr 2,717E-01

42 Mo 5,934E-02
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As figuras 5.1 e 5.2 representam os graficos paenaibilidade relativa (Sem
funcdo do numero atémico (Z) para a linha K atraleé$ecnica de SRTXRF — Baixo Z

e através da técnica SRTXRF — Convencional, reispecénte.

10"

10° 5

Sensibilidade

107

w+——F———————
10 12 14 16 18 20 22 24

Numero Atdémico (Z)

Figura 5.1 -Curva da Sensibilidade Relativa {Jara a linha K
(SRTXRF — Baixo Z)

10" 3

10° 3 Y B

Sensibilidade

10° 4 /

0* +—r——~—7TT——1— 7
10 15 20 25 30 35 40 45

NuUumero atémico (2)

Figura 5.2 -Curva da Sensibilidade Relativa {Jara a linha K
(SRTXRF - Convencional)
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V.2 - Analise das Médias das Concentracdes Elemerga Encontradas

A seguir, serdo expostos dois tipicos espectro$-lderescéncia de Raios X
obtidos com as analises das amostras de soro huatr@veés das técnicas SRTXRF —
Baixo Z e SRTXRF — Convencional. Serdo mostradadiaps comparativos das
médias das concentracfes elementares encontramlasoegrupo controle (sadios) e
cada um dos grupos das doencas hematoldgicas (LMS&, LLC, LLA, AF e PTI).

As figuras 5.3 e 5.4 representam tipicos especdeoEluorescéncia de Raios X
para a técnica de SRTXEF — Baixo Z e para a téac&RTXRF — Convencional,

respectivamente.

Apesar de a instrumentacéo ter sido realizada &oboy o elemento oxigénio (O)
apareceu no espectro de Fluorescéncia de Raiovidoda composicao do refletor de
lucite utilizado no experimento. Este possui em@aposi¢cao aproximadamente 32%

de oxigénio. O elemento Vanadio (V) é o padraanaeitilizado.
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Figura 5.3 - Tipico Espectro de Fluorescéncia de Raios X (SRAXBaixo Z)
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Como os elementos P, S, Cl, K e Ca foram analistatobém com a técnica de
SRTXRF — Baixo Z de maior sensibilidade para nusetdmicos menores que 20,
para a técnica de SRTXRF — Convencional, utilizeuapenas os resultados obtidos
para os elementos Fe, Cu, Zn, Br e Rb. O elemergbnfo (Ar) apareceu no espectro

devido a presenca do ar atmosférico e o elementm @G@a) é o padrédo interno

utilizado.
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Figura 5.4 - Tipico Espectro de Fluorescéncia de Raios X (SRAXEonvencional)
V.2.1 - Andlise das Amostras de Referéncia

A tabela 5.3 mostra os resultados encontrados @isandas amostras de
referéncia para SRTXRF - Baixo Z. Foram realizadess repeticdbes (n = 6) e 0
coeficiente de variacao (CV) ficou entre 7 % e 12M6strando uma boa repetibilidade
dos resultados. Comparando os valores obtidos asaniécnica de TXRF com o0s
valores de referéncia pode-se observar que o @ativio variou de 0,2 % para 0 Sadio

a 9,9 % para o Potassio; mostrando que existe omagprodutibilidade dos resultados.
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Tabela 5.3 Resultados da analise da amostra de referéncia
Solucéol.10322.010 MERCK para SRTXRF - Baixo Z

Elemento Na Mg K Ca Mn
Média ?(ppm) 99,8 108 110 107 107
DP °(ppm) 12 9 7 8 11
Cv° 0,12 0,08 0,07 0,07 0,11
Valores de referéncia (ppm) 100 100 100 100 100
Eelativo (%0) 0,2 -8,3 -9,9 -6,8 -7,1

& Média aritmética com n = 6
b Desvio Padrio
¢ Coeficiente de Variacdo (DP/Média)

Os resultados encontrados na andlise das amostra$etdéncia para SRTXRF —
Convencional (CANELLAS et al, 2006) apresentaram boas repetibilidade e
reprodutibilidade. Foram realizadas seis repeti¢fies 6) e o coeficiente de variacéo

(CV) ficou entre 1 % e 14 %.

V.2.2 - Andlise entre as Médias das Concentracbedelentares Encontradas

(SRTXRF — Baixo 2)

A seguir, serdo expostos os graficos comparatiassntédias das concentracdes
elementares encontradas entre o grupo controleogdad cada um dos grupos das
doencas hematologicas (LMC, LMA, LLC, LLA, AF e BTPara a técnica de SRTXRF
— Baixo Z foram analisados os seguintes elemer86dio, Fosforo, Enxofre, Cloro,

Potassio e Calcio.
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A figura 5.5 mostra a comparacao entre as medmsataentracdes de Na, S e Cl

encontradas nas amostras de soro de individuasssagiortadores de LMC.
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Figura 5.5- Comparacao entre as médias das concentracdes &eeNal

encontradas nas amostras de soro de individuasssagiortadores de LMC.

A figura 5.6 mostra a comparac¢ao entre as médmsatzentracdes de P, K e Ca

encontradas nas amostras de soro de individuasssagiortadores de LMC.
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Figura 5.6 - Comparacao entre as médias das concentracdesde Pa

encontradas nas amostras de soro de individuasssagiortadores de LMC.
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A figura 5.7 mostra a comparacao entre as medmsataentracées de Na, S e Cl

encontradas nas amostras de soro de individuasssagiortadores de LMA.
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Figura 5.7 - Comparacao entre as médias das concentracdes &eeNal

encontradas nas amostras de soro de individuosssagiortadores de LMA.

A figura 5.8 mostra a comparac¢ao entre as médmsatzentracdes de P, K e Ca

encontradas nas amostras de soro de individuasssagiortadores de LMA.
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Figura 5.8- Comparacao entre as médias das concentra¢cdeXde Ca

encontradas nas amostras de soro de individuosssagiortadores de LMA.
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A figura 5.9 mostra a comparacao entre as medmsataentracées de Na, S e Cl

encontradas nas amostras de soro de individuosssagortadores de LLC.
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Figura 5.9 - Comparacéo entre as médias das concentracdes &eeNal

encontradas nas amostras de soro de individuasssagiortadores de LLC.

A figura 5.10 mostra a comparacado entre as meédissdncentracées de P, K e

Ca encontradas nas amostras de soro de individdas<s portadores de LLC.
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Figura 5.10 -Comparacéao entre as meédias das concentracfeXde Ca

encontradas nas amostras de soro de individuasssagiortadores de LLC.
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A figura 5.11 mostra a comparacéo entre as médiasancentracdes de Na, S e

Cl encontradas nas amostras de soro de individutigsse portadores de LLA.
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Figura 5.11- Comparac¢do entre as médias das concentracbes GeeNal

encontradas nas amostras de soro de individuosssagiortadores de LLA.

A figura 5.12 mostra a comparacao entre as medissdncentracées de P, K e

Ca encontradas nas amostras de soro de individdass portadores de LLA.
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Figura 5.12- Comparagéao entre as médias das concentracfedde Ca

encontradas nas amostras de soro de individuosssagiortadores de LLA.
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A figura 5.13 mostra a comparacéo entre as médisasancentracdes de Na, S e

Cl encontradas nas amostras de soro de individutigsse portadores de AF.
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Figura 5.13- Comparac¢do entre as médias das concentracbes GeeNal

encontradas nas amostras de soro de individuosssagiortadores de AF.

A figura 5.14 mostra a comparacao entre as medissdncentracées de P, K e

Ca encontradas nas amostras de soro de individdaxss portadores de AF.
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Figura 5.14- Comparacgéao entre as médias das concentracfedde Ca

encontradas nas amostras de soro de individuosssagiortadores de AF.
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A figura 5.15 mostra a comparacéo entre as médisasancentracdes de Na, S e
Cl encontradas nas amostras de soro de indivicdutigsse portadores de PTI.
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Figura 5.15- Comparac¢do entre as médias das concentracbes GeeNal

encontradas nas amostras de soro de individuosssagiortadores de PTI.

A figura 5.16 mostra a comparacdo entre as medissdncentracées de P, K e

Ca encontradas nas amostras de soro de individdas<s portadores de PTI.
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Figura 5.16- Comparacao entre as meédias das concentracfeKde a

encontradas nas amostras de soro de individuosssagiortadores de PTI.
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V.2.3 - Andlise entre as Médias das ConcentracdedeBentares Encontradas
(SRTXRF — Convencional)

A figura 5.17 mostra a comparacao entre as méadissancentracdes de Fe, Cu,
Zn, Br e Rb encontradas nas amostras de soro dddunds sadios e portadores de
LMC.
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Figura 5.17- Comparacéao entre as medias das concentracdes Ga,#n, Br e Rb

encontradas nas amostras de soro de individuasssagiortadores de LMC.

A figura 5.18 mostra a comparacgdo entre as méaiasaoncentracdes de Fe, Cu,
Zn, Br e Rb encontradas nas amostras de soro dddunds sadios e portadores de

LMA.
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Figura 5.18- Comparacéao entre as medias das concentracbes Ga,#n, Br e Rb

encontradas nas amostras de soro de individuosssagiortadores de LMA.
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A figura 5.19 mostra a comparacgéo entre as méadiasaoncentracdes de Fe, Cu,
Zn, Br e Rb encontradas nas amostras de soro dddunds sadios e portadores de
LLC.
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Figura 5.19- Comparagédo entre as médias das concentracbes @a,An, Br e Rb

encontradas nas amostras de soro de individuosssagiortadores de LLC.

A figura 5.20 mostra a comparacéo entre as méadissancentracdes de Fe, Cu,
Zn, Br e Rb encontradas nas amostras de soro dddunds sadios e portadores de
LLA.
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Figura 5.20- Comparacéao entre as medias das concentracdes Ga,#n, Br e Rb

encontradas nas amostras de soro de individuasssagiortadores de LLA.
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A figura 5.21 mostra a comparacgdo entre as médimsahcentracdes de Fe, Cu, Zn, Br
e Rb encontradas nas amostras de soro de indivéddass e portadores de AF.
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Figura 5.21- Comparacao entre as medias das concentracdes Ga,#n, Br e Rb

encontradas nas amostras de soro de individuosssagiortadores de AF.

V.3 - Teste t - Ferramenta Estatistica para Analis8ivariada dos Resultados

Para o tratamento estatistico das medidas fozadih o Student's teste t. Esse
teste é utilizado apenas para dois grupos de amsostresta a igualdade das médias de

populacao subjacentes a cada um dg@lEYINE et al, 2000).

A variacao dentro do grupo € considerada um erpergxental, enquanto que a
variacao entre grupos é atribuida a efeitos danranto. Supondo-se que os niveis do
fator de estudo representam populacdes cujas nsedidaresultado sédo retiradas
aleatoriamente e independentemente, seguem umiduigio normal e tem variancias
equivalentes, a hipdétese nula de nenhuma diferevasa médias aritméticas das

populacdes:

Ho=H1=H2=... =l (5.1)
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Pode ser testada em relacdo a hipotese de queodamas médias aritméticas das

populacdes sao iguais:

H;: Nem todas as médiag {, U 2, ..., ¢) S&0 iguais.

O teste t compara o teste F, que é a média dosagleedentre os grupos dividida
pela média dos quadrados dentro do grupo, comte gico que representa uma
distribuicdo F com ¢ - 1 e n - ¢ graus de liberd&a#éo, se B Fqiico, rejeitar H, caso

contrario, nao rejeitar (aceitar) LOPES, 1999)

Basicamente, se test trejeitar a hipotese nulapgHas diferencas entre os dois
grupos analisados serdo relevantes, ou seja, isgiids. Caso contrario, se o Teste t
aceitar a hipotese nulagHhdo havera diferencas significativas entre os daigpos
analisados. A tabela 5.4 resume basicamente gdejeu aceitacdo da hipbdtese nula
Ho.

Tabela 5.4 —Rejei¢do ou Aceitacdo da Hipotese nupa H

Teste t @ = 0,05)

Rejeita a hipotese nulagH Aceita a hipétese nulaH

Os dois grupos apresentam Os dois grupos nao apresentan
diferencas significativas diferencas significativas

V.3.1 —Testet e a SRTXRF — Baixo Z

A tabela 5.5 representa os resultados do testiee an médias das concentragdes
dos elementos Na, P, S, Cl; K e Ca encontradasamastras de soro de individuos
sadios e nas amostras de soro de portadores de dMIQVIA, de LLC, de LLA, de AF
e de PTI.
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Tabela 5.5 -Teste t entre as médias das concentra¢des enastrad
nas amostras de soro de individuos sadios e dadooes
de LMC, de LMA, de LLC, de LLA, de AF e de PTI

Teste t

LMC LMA LLC LLA AF PTI

Z Elemento
(Ho) (Ho) (Ho) (Ho) (Ho) (Ho)

11 Na Aceita Aceita Rejeita  Rejeita  Aceita Aceita
15 P Rejeita Rejeita  Aceita Rejeita Rejeita Rejeita
16 S Rejeita Rejeita Rejeita  Rejeita  Rejeita  Rejeita
17 Cl Aceita Aceita Rejeita Rejeita  Rejeita  Rejeita
19 K Rejeita  Aceita  Rejeita Aceita  Rejeita Rejeita
20 Ca Rejeita  Aceita Aceita Rejeita Rejeita Rejeita

V.3.1.1 — Andlise dos Resultados obtidos com o Testha SRTXRF — Baixo Z

Foram encontrados o0s seguintes elementos no sormdidduos sadios e

portadores de LMC, de LMA, de LLC, de LLA, de AFde PTI: Sédio, Foésforo,

Enxofre, Cloro, Potassio e Célcio.

V.3.1.1.1 — Individuos Sadios e Portadores de LMC

seguintes elementoB; S, K eCa.

LMC é aproximadamente 35 % maior do que a médiacdasentracdes encontrada

A média das concentracdeskleas amostras de soro ideividuos portadores de

para o mesmo elemento nas amostras de soro dédunalévsadios.
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A média das concentracdes$laas amostras de soro idéividuos portadores de
LMC é aproximadamente 40 % maior do que a médiacdasentracdes encontrada

para 0 mesmo elemento nas amostras de soro délwmasvsadios.

A média das concentrac6esKlaas amostras de soroidéeividuos portadores de
LMC é aproximadamente 50 % maior do que a médiacdasentracdes encontrada

para 0 mesmo elemento nas amostras de soro délwmasvsadios.

A média das concentracfes @a nas amostras de soro ihelividuos portadores
de LMC é aproximadamente 30 % maior do que a nuBaconcentracfes encontrada

para 0 mesmo elemento nas amostras de soro délwmavsadios.

V.3.1.1.2 — Individuos Sadios e Portadores de LMA

Apresentaram diferencas significativas entre asiasédas concentracfes dos

seguintes elementoB:e S.

A média das concentracdesPl@as amostras de soro ideividuos portadores de
LMA é aproximadamente 20 % maior do que a médiacdacentracdes encontrada

para 0 mesmo elemento nas amostras de soro délwmasvsadios.

A média das concentracdes$laas amostras de soro ideividuos portadores de
LMA é aproximadamente 25 % maior do que a médiacdacentracdes encontrada
para 0 mesmo elemento nas amostras de soro délwmasvsadios.

V.3.1.1.3 — Individuos Sadios e Portadores de LLC

Apresentaram diferencas significativas entre asiasédas concentracfes dos

seguintes elementolla, S, Cl eK.
A média das concentracfes la nas amostras de soro ihelividuos portadores

de LLC é aproximadamente 35 % maior do que a naBaconcentracdes encontrada

para 0 mesmo elemento nas amostras de soro délwmavsadios.
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A média das concentracdes$laas amostras de soro idéividuos portadores de
LLC é aproximadamente 15 % maior do que a médizoiasentracbes encontrada para

0 mesmo elemento nas amostras de soro de indivedoiss.

A média das concentracdes @enas amostras de soro ihgividuos portadores
de LLC é aproximadamente 30 % maior do que a naEBaconcentracdes encontrada

para 0 mesmo elemento nas amostras de soro dédwmasvsadios.

A média das concentrac6esKlaas amostras de soroidéividuos portadores de
LMC é aproximadamente 85 % maior do que a médiacdasentracdes encontrada

para 0 mesmo elemento nas amostras de soro délwmasvsadios.

V.3.1.1.4 — Individuos Sadios e Portadores de LLA

Apresentaram diferencas significativas entre asiasédas concentracbes dos

seguintes elementolla, P, S, Cl e Ca.

A média das concentracfes la nas amostras de soro ihelividuos portadores
de LLA é aproximadamente 37 % maior do que a méa$aconcentracdes encontrada

para 0 mesmo elemento nas amostras de soro délwmasvsadios.

A média das concentracdesPl@as amostras de soro ideividuos portadores de
LLA é aproximadamente 35 % maior do que a médiacdasentracdes encontrada para

0 mesmo elemento nas amostras de soro de indivedoiss.

A média das concentracdes$laas amostras de soro ideividuos portadores de
LLA é aproximadamente 20 % maior do que a médiacdasentracfes encontrada para

0 mesmo elemento nas amostras de soro de indivédaiss.
A média das concentracdes @enas amostras de soro ohelividuos portadores

de LLA é aproximadamente 40 % maior do que a méasaconcentracdes encontrada

para 0 mesmo elemento nas amostras de soro délwmasvsadios.
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A média das concentracfes @a nas amostras de soro ihelividuos portadores
de LLA é aproximadamente 30 % maior do que a méasaconcentracdes encontrada

para 0 mesmo elemento nas amostras de soro délwmasvsadios.

V.3.1.1.5 — Individuos Sadios e Portadores de AF

Apresentaram diferencas significativas entre asiasédas concentracfes dos

seguintes elementoB; S, Cl , K e Ca.

A média das concentracdesPl@as amostras de soro ideividuos portadores de
AF é aproximadamente 27 % maior do que a médixaasentracdes encontrada para

0 mesmo elemento nas amostras de soro de indiveoiss.

A média das concentracdes$laas amostras de soro idéividuos portadores de
AF é aproximadamente 50 % maior do que a médixaasentracdes encontrada para

0 mesmo elemento nas amostras de soro de indivedoiss.

A média das concentracdes @enas amostras de soro ihgividuos portadores
de AF é aproximadamente 20 % maior do que a méiacdncentracdes encontrada

para 0 mesmo elemento nas amostras de soro délwmasvsadios.

A média das concentrac6esKlaas amostras de soroidéividuos portadores de
AF é aproximadamente 30 % maior do que a médixaasentracdes encontrada para
0 mesmo elemento nas amostras de soro de individuiiss.

A média das concentracfes @a nas amostras de soro ielividuos portadores
de AF é aproximadamente 40 % maior do que a meaiacdncentracdes encontrada
para 0 mesmo elemento nas amostras de soro délwmasvsadios.

V.3.1.1.6 — Individuos Sadios e Portadores de PTI

Apresentaram diferencas significativas entre asiasédas concentracfes dos

seguintes elementoB; S, Cl , K e Ca.
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A média das concentracdesPl@as amostras de soro ideividuos portadores de
PTI é aproximadamente 45 % maior do que a mediaataentracdes encontrada para

0 mesmo elemento nas amostras de soro de indivedoiss.

A média das concentracdes$laas amostras de soro idéividuos portadores de
PTI é aproximadamente 25 % maior do que a mediaataentracdes encontrada para

0 mesmo elemento nas amostras de soro de indivedoiss.

A média das concentracdes @enas amostras de soro ihgividuos portadores
de PTI é aproximadamente 30 % maior do que a nmdasiaconcentracdes encontrada

para 0 mesmo elemento nas amostras de soro délwmasvsadios.

A média das concentrac6esKlaas amostras de soroidéividuos portadores de
PTI é aproximadamente 60 % maior do que a mediaataentracdes encontrada para

0 mesmo elemento nas amostras de soro de indivedoiss.

A média das concentracfes @a nas amostras de soro ihelividuos portadores
de PTI é aproximadamente 40 % maior do que a nmdadiaconcentracdes encontrada

para 0 mesmo elemento nas amostras de soro délwmasvsadios.
V.3.2 — Teste t e a SRTXRF - Convencional

A tabela 5.6 representa os resultados do Testieet @ médias das concentracdes
dos elementos Fe, Cu, Zn, Br e Rb encontradas mastes de soro de individuos

sadios e nas amostras de soro de portadores de d®&OVA, de LLC, de LLA e de
AF.
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Tabela 5.6 -Teste t entre as médias das concentra¢des enastrad
nas amostras de soro de individuos sadios e dadooes
de LMC, de LMA, de LLC, de LLA e de AF.

LMC LMA LLC LLA AF
Z  Elemento

(Ho) (Ho) (Ho) (Ho) (Ho)
26 Fe Aceita Rejeita Rejeita  Aceita Rejeita
29 Cu Rejeita  Rejeita  Rejeita  Rejeita  Rejeita
30 Zn Aceita Aceita Rejeita Rejeita  Rejeita
35 Br Rejeita  Rejeita Rejeita  Rejeita  Rejeita
37 Rb Aceita Rejeita  Aceita Aceita  Rejeita

V.3.2.1 — Andlise dos Resultados obtidos com o Testha SRTXRF - Convencional

Foram encontrados o0s seguintes elementos no sorimdidduos sadios e
portadores de LMC, de LMA, de LLC, de LLA e de AFsforo, Enxofre, Cloro,
Potassio, Calcio, Ferro, Cobre, Zinco, Bromo e RigbiO teste t foi utilizado apenas
para comparar os elementos que nao foram comparad8KRTXRF — Baixo Z (para
nameros atdmicos entre 8 e 20). Os elementos dwalipelo teste t para a SRTXRF —

Convencional foramFerro, Cobre, Zinco, Bromo e Rubidio.

V.3.2.1.1 — Individuos Sadios e Portadores de LMC

Apresentaram diferencas significativas entre asiasédas concentragbes dos

seguintes elementoSu e Br.
A média das concentra¢cfes @a nas amostras de soro ielividuos portadores

de LMC é aproximadamente 25 % maior do que a nuBaconcentracfes encontrada

para 0 mesmo elemento nas amostras de soro délwmasvsadios.
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A média das concentracdes Ble nas amostras de soro ihelividuos portadores
de LMC é aproximadamente 20 % maior do que a nuBaconcentracfes encontrada

para 0 mesmo elemento nas amostras de soro délwmasvsadios.

V.3.2.1.2 — Individuos Sadios e Portadores de LMA

Apresentaram diferencas significativas entre asiasédas concentracfes dos

seguintes elementoBe, Cu, Br e Rb

A média das concentracdes Be nas amostras de soro ihlividuos portadores
de LMA é aproximadamente 80 % maior do que a méasaconcentracées encontrada

para 0 mesmo elemento nas amostras de soro délwmavsadios.

A média das concentra¢cfes @a nas amostras de soro ihelividuos portadores
de LMA é aproximadamente 50 % maior do que a méasaconcentracées encontrada

para 0 mesmo elemento nas amostras de soro dédwmasvsadios.

A média das concentracdes Ble nas amostras de soro ihelividuos portadores
de LMA é aproximadamente 25 % menor do que a ndaBaconcentracdes encontrada

para 0 mesmo elemento nas amostras de soro délwmasvsadios.

A média das concentracfes Rb nas amostras de soro ihelividuos portadores
de LMA é aproximadamente 35 % menor do que a ndaBaconcentracdes encontrada
para 0 mesmo elemento nas amostras de soro délwmasvsadios.

V.3.2.1.3 — Individuos Sadios e Portadores de LLC

Apresentaram diferencas significativas entre asiasédas concentracbes dos

seguintes elementoe, Cu, Zne Br
A média das concentracdes Be nas amostras de soro iividuos portadores

de LLC é aproximadamente 50 % maior do que a naBaconcentracdes encontrada

para 0 mesmo elemento nas amostras de soro délwmasvsadios.
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A média das concentra¢cfes @a nas amostras de soro ihelividuos portadores
de LLC é aproximadamente 50 % maior do que a naEBaconcentracdes encontrada

para 0 mesmo elemento nas amostras de soro dédwmasvsadios.

A média das concentracfes de nas amostras de soro ihelividuos portadores
de LLC é aproximadamente 25 % maior do que a nagBaconcentracdes encontrada

para 0 mesmo elemento nas amostras de soro délwmasvsadios.

A média das concentracdes Ble nas amostras de soro ihelividuos portadores
de LLC é aproximadamente 20 % maior do que a nafgBaconcentracdes encontrada

para 0 mesmo elemento nas amostras de soro délwmasvsadios.

V.3.2.1.4 — Individuos Sadios e Portadores de LLA

Apresentaram diferencas significativas entre asiasédas concentracfes dos

seguintes elemento8u, Zn e Br

A média das concentra¢cfes @a nas amostras de soro ihelividuos portadores
de LLA é aproximadamente 20 % maior do que a méa$aconcentracdes encontrada

para 0 mesmo elemento nas amostras de soro délwmasvsadios.

A média das concentracfes de nas amostras de soro ihelividuos portadores
de LLA é aproximadamente 30 % maior do que a méa$aconcentracdes encontrada
para 0 mesmo elemento nas amostras de soro délwmasvsadios.

A média das concentracdes Ble nas amostras de soro ihelividuos portadores
de LLA é aproximadamente 15 % menor do que a nuaBaconcentracfes encontrada
para 0 mesmo elemento nas amostras de soro délwmavsadios.

V.3.2.1.5 — Individuos Sadios e Portadores de AF

Apresentaram diferencas significativas entre asiasédas concentracfes dos

seguintes elementoBe, Cu, Zn,Br eRb
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A média das concentracdes Be nas amostras de soro ihelividuos portadores
de AF é aproximadamente 120 % maior do que a nuadiaconcentracdes encontrada

para 0 mesmo elemento nas amostras de soro délwmasvsadios.

A média das concentra¢cfes @a nas amostras de soro ihelividuos portadores
de AF é aproximadamente 25 % maior do que a meaiacdncentracdes encontrada

para 0 mesmo elemento nas amostras de soro délwmasvsadios.

A média das concentracfes de nas amostras de soro ihelividuos portadores
de AF é aproximadamente 10 % menor do que a mediaahcentracbes encontrada

para 0 mesmo elemento nas amostras de soro délwmasvsadios.

A média das concentracdes Ble nas amostras de soro ihelividuos portadores
de AF é aproximadamente 25 % menor que a médiaateentracdes encontrada para

0 mesmo elemento nas amostras de soro de indivédoiss.

A média das concentracfes Rb nas amostras de soro ihelividuos portadores
de AF é aproximadamente 20 % menor que a médiaateentracdes encontrada para

0 mesmo elemento nas amostras de soro de indivedoiss.

V.4 — SPSS for Windows — Anéalise Multivariada

As técnicas de analise multivariada possibilitamaliav um conjunto de
caracteristicas (variaveis), considerando correla@xistentes. A analise multivariada
tem a finalidade de reunir, por critérios de classfdo, as unidades amostrais em
grupos, de tal forma que exista homogeneidadeaedntgrupo e heterogeneidade entre
0s grupogJOHNSON e WICHERN, 1992)

O SPSS (Statistical Package for the Social Sciefocé)Vindows é um software
gue permite o gerenciamento e a analise de dadasdos de uma amostragem com
mais de uma variavel. Neste trabalho, o SPSS if@ado para fazer a analise bivariada
e multivariada dos grupos analisados (Sadio — §&;,LLMA, LLC, LLA, AF e PTl) e
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as quatro varidveis envolvidas (concentracdo elaanemsexo, idade e tempo de

tratamento).
V.4.1 — Analise Bivariada através do SPSS

A andlise bivariada do SPSS estuda a influénciande variavel em outra ou o
grau de associacao entre elas. Para este tipodaiiseafoi utilizado ocoeficiente de
correlacdo Pearsomue atua como um de testeldpoteses para determinar se existe
correlacdo linear significativa ou ndo entre assdwaridveis: nula e alternativa
(MILONE e ANGELINE, 1995).

Ho: r = 0 (Nao ha correlacao linear significativa)

H;: r # 0 (H& correlacdo linear significativa)

A estatistica do teste é dada pela equacéo:

(= (5.2)

O sinal der é dado pela direcdo da correlacdo entre as vasi@servadas e
calculadas. Este valor estara sempre entre —1@ dinal é obtido pela dire¢do da
correlacdo entre as variaveis. Se elas forem dietée proporcionais, a correlagédo sera
dita direta e sera positivo; se forem inversamente proporcioarrelacdo sera dita

inversa e sera negativo.

A probabilidade de significancia deste teste cporde ao menor nivel de
significancia que pode ser assumido para rejeitaipatese nula. O arquivo de saida
neste caso gera uma tabela de distribuicdo deénetas de dupla entrada ou bivariada.
As variaveis avaliadas foram os grupos de doenemsatoldgicas, as meédias das
concentragbes de cada elemento além de informad@esexo, idade e tempo de
tratamento de cada paciente. As tabelas (C.1 &8 €om as correlacdes encontram-se
no APENDICE C.
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As correlacdes significantes estdo marcadas conasieristico * ¢ = 0,05) ou
dois asteristicos *o = 0,01). Usualmente, a partir de 0,400, pode-seneer como
uma correlacao significativa forte e a partir d&€00,como uma correlacdo significativa
muito forte. Estas correlacbes podem ser posituasegativas, ou seja, diretamente ou

inversamente proporcionais.

V.4.1.1 — Anadlise Bivariada através do SPSS (SRTXRFBaixo Z)

Deve-se tomar comparametro a tabela C.1 de andlise bivariada do dG8guio
(Grupo de Controle) e compara-la com as tabelas ©2 C.4, C.5 C.6 e C.7. As
diferencas entre as tabelas, ou seja, entre o®gmgp doencas hematoldgicas no que
diz respeito as correlacbes encontradas, poderotedarar cada grupo e diferencia-lo
dos demais. Em alguns casos, algumas correlacGepetem de um grupo para outro,

porém, nunca com a mesma intensidade (sempre maigos fortes).

Na tabela C.1, que representa a correlacdo biwarém Grupo Sadio, vé-se
correlagdes significativas (fortes ou muito forteejre: Na e Cl; Na e K; Na e a idade
(inversamente proporcionais); Pe S; Pe Cl; P 8K,Cl; Se K; Se Ca; S e aidade
(inversamente proporcionais); Cl e K; Cl e a idédeersamente proporcionais); K e a

idade (inversamente proporcionais).

Na tabela C.2, que representa a correlagao biarégm Grupo LMC, vé-se
correlag@es significativas (fortes ou muito fortesjre: Na e Cl; Nae Ca; P e S; Cl e K;
Cle Ca; Ke Ca.

Na tabela C.3, que representa a correlacdo bieardm Grupo LMA, vé-se
correlagdes significativas (fortes ou muito fortesjyre: Nae Cl; Pe S; PeK; Pe Ca; S
e K; S e Ca; Cl e aidade; K e Ca; K e o tempordtamento; Ca e o tempo de

tratamento.

Na tabela C.4, que representa a correlacdo biaragm Grupo LLC, vé-se
correlacbes significativas (fortes ou muito fortem)tre: Na e P (inversamente
proporcionais); Na e K (inversamente proporcionaisla e Ca (inversamente

proporcionais); Na e o0 sexo (inversamente proppai®); P e S; P e a idade
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(inversamente proporcionais); S e a idade (inveesdnproporcionais); K e Ca; K e o
sexo; Ca e o0 sexo; Ca e a idade; Sexo e idade.

Na tabela C.5, que representa a correlacdo bieartml Grupo LLA, vé-se
correlagdes significativas (fortes ou muito fortesre: Na e Cl; Na e Ca; Na e o tempo
de tratamento (inversamente proporcionais); P B §;K; P e o tempo de tratamento
(inversamente proporcionais); S e K; Cl e Ca; sexoidade (inversamente

proporcionais).

Na tabela C.6, que representa a correlacdo bivar@da Grupo AF, vé-se
correlag@es significativas (fortes ou muito fortes)re: Na e S; Nae Cl; Nae K; P e S;
PeCliPeK;PeCa SeCl;SeK;SeCall€l e Ca; Ke Ca; sexo e idade.

Na tabela C.7, que representa a correlagcdo biaaridml Grupo PTI, vé-se
correlagcbes significativas (fortes ou muito fortesjre: Nae P; Nae S; Nae Cl; P e S;
PeCl;PeK;PeCa;SeCl;,SeCa;CleK; CheK e Ca, K e aidade; sexo e tempo

de tratamento.

V.4.1.2 — Anadlise Bivariada através do SPSS (SRTXRFConvencional)

Deve-se tomar comparametro a tabela C.8 de andlise bivariada do dG8guio
(Grupo de Controle) e comparéa-la com as tabelas CH, C.11, C.12 e C.13. As
diferencas entre as tabelas, ou seja, entre o®gmgp doencas hematoldgicas no que
diz respeito as correlacbes encontradas, poderotearar cada grupo e diferencia-lo
dos demais. Em alguns casos, algumas correlacGepetem de um grupo para outro,

porém, nunca com a mesma intensidade (sempre maieos fortes).
Na tabela C.8, que representa a correlacdo biwarém Grupo Sadio, vé-se
correlacbes significativas (fortes ou muito fortemitre: Cu e Zn; Cu e sexo

(inversamente proporcionais); Rb e idade.

Na tabela C.9, que representa a correlacdo biardga Grupo LMC, vé-se

correlagdes significativas (fortes ou muito fortesjre: Br e Rb
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Na tabela C.10, que representa a correlacédo bizardo Grupo LMA, vé-se
correlagdes significativas (fortes ou muito fortesire: Fe e Rb; Br e sexo.

Na tabela C.11, que representa a correlacdo hilardo Grupo LLC, vé-se
correlagbes significativas (fortes ou muito fortemjtre: Fe e Cu (inversamente
proporcionais); Fe e Zn; Fe e Rb; Fe e sexo; Fdadei; Cu e Zn (inversamente
proporcionais); Cu e Br (inversamente proporciond® e idade; Zn e sexo; Zn e

idade; Br e idade; Rb e sexo; sexo e idade, idae€mpo (inversamente proporcionais).

Na tabela C.12, que representa a correlacdo baeardo Grupo LLA, vé-se
correlacbes significativas (fortes ou muito fortegjre: Fe e Rb; Cu e idade; Zn e Br;

Zn e idade; Sexo e tempo de tratamento (inversanpeaporcionais).

Na tabela C.13, que representa a correlacdo hilar@do Grupo AF, vé-se
correlagbes significativas (fortes ou muito fortem)tre: Cu e Br (inversamente

proporcionais); Br e Rb.

V.4.2 - Analise Multivariada Através do SPSS

A analise multivariadas foi realizada através dugpma SPSS: Para tal, usou-se
a uma ferramenta estatistica do proprio SPSS cramedAnélise por Componentes
Principais (PCA - Principal Component Analysis).

Quando o interesse é verificar como 0s grupos laeioeam, ou seja, 0 quanto
eles sdo semelhantes segundo variaveis definidssach-se o PCA, ferramenta do
préprio SPSYTRUGILHO, 1995). Nesta analise, através de um grafico cartesiano
(dados bidimensionais organizados na forma de mainde as linhas podem ser as
amostras e as colunas as variaveis ou vice-verpas&vel “localizar” a variavel no
espaco e distancia-la ou ndo de outras dependemdeld grau de semelhanca com
estas. Isto é feito da seguinte forma: Um pontgnadico cartesiano é representado por
valores das coordenadase n. Pode-se dizer que o ponto devidamente localizado no
espaco € uma amostra (ou grupo) e os valores da wath das coordenadas
corresponde aos valores das variaveis medidas @arasteristicas de cada amostra
(individuo) (MOITA NETO e MOITA, 1998). As componentes principais sao
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ortogonais entre si e cada uma delas traz umamaigio diferente da outra. Desta
forma, através do PCA é possivel identificar anassemémalas (diferentes dentro dos
grupos das quais fazem parte) chamadasudleers, classificar e selecionar variaveis

importantes para cada grupo de doenca hematol@gsacamente o PCA consiste em
reescrever as variaveis originais em novas vasaagavés de uma transformacao de

coordenadas através de matrizes.

Os dados consistem emvariaveis executadas sobreamostras, de modo que a
matriz de dados D é formada porx n elementos rfi linhas correspondentes as

amostras @ colunas correspondentes as variaveis).

d11 d12 : d]; dn
d21

e 53)
d d

A j-ésima variavel é representada por um vetorr@l® i-ésimo objeto, ou seja,
uma amostra qualquer, € representada por um vetar¢hamado vetor resposta e pode

ser descrito como um ponto no espago n-dimensional.

A tabela gerada antes do grafico das componeniesgais (Component Plot)

com titulo“Component Matrix” extraida diretamente do SPSS representa o grau de
correlacdo multipla de cada variavelagtanponente principal 1 (PC¥)nacomponente
principal 2 (PC2) Esta tabela mostra a correlagdo de cada elernent@acomponente
principal 1 e a componente principal s valores para as correlagcbes entre
componentes e elementos variam de -1 a +1. Osssimegativos e positivos
representam a parte negativa e positiva de cada(emnponente). Usualmente, acima
de 0,500 tem-se uma correlagdo alta entre a vrideste caso, 0 elemento e a

componente em questao (1 ou 2).

As varidveis em questdo geram, através de comtgedgieares, n componentes

principais ortogonais que sao obtidas em ordemedeente de méxima variancia, ou

95



seja, a componente principal 1 (PC1l) contém mdarnmacdes estatisticas que a
componente principal 2 (PC2) e assim por diante.

Usualmente, utilizam-se as duas primeiras compesemrincipais porque
geralmente estas detém aproximadamente 80% dasmagdes relevantes. Para
interpretar estas tabelas, devem-se identificaraaigiveis originais com maior “peso”

na combinacédo linear das componentes principais imgiortantes.

V.4.2.1 - Analise Multivariada Através do SPSS Dend de Cada Grupo Estudado
(SRTXRF — Baixo Z)

Através das tabelas D.1 até D.7 com titut@@mponent Matrix” que se
encontram nAAPENDICE D serfo vistas as representacdes dos graus deacéoel
multipla de cada variavel na componente princip@@1) e na componente principal 2
(PC2) Cada tabela representa o grau de correlacdophalttas variaveis que sao as
médias das concentracdes de Na, P, S, Cl, K e aasacomponentes principais 1 e 2
dentro de cada grupo analisado (Sadio, LMC, LMACLLLA, AF e PTI).

As figuras D.1 até D.7 com titulosCbmponent Plot sdo graficos extraidos
diretamente do SPSS que mostram o0 quanto as variaeste caso, representadas pelos
elementos, estdo préximas ou afastadas entre s Higuras encontram-se no
APENCICE D. Cada gréfico caracteriza o grupo analisado (SaditC, LMA, LLC,

LLA, AF e PTI) em relacdo as suas variaveis queasdmeédias das concentracfes de
Na, P, S, Cl, Ke Ca.

A figura D.1 representa o grafico que caracterigaupo Sadio (Grupo Controle).
Basicamente formaram-se dois subgrupos:

e Subgrupo 01: Contém P e S.

e Subgrupo 02: Contém Na, Cl e K.

A figura D.2 representa o grafico que caracterizgrupo LMC. Basicamente

formaram-se dois subgrupos:

e Subgrupo 01: Contém P e S.
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e Subgrupo 02: Contém Na, CI, K e Ca.

A figura D.3 representa o gréfico que caracterizgrapo LMA. Basicamente
formou-se um subgrupo:

e Subgrupo 01: Contém P, S. K e Ca.

A figura D.4 representa o grafico que caracterizgrapo LLC. Basicamente

formou-se um subgrupo:

e Subgrupo 01: Contém P e S.

A figura D.5 representa o grafico que caracterizgrapo LLA. Basicamente
formaram-se dois subgrupos:

* Subgrupo 01: Contém Na, Cl e Ca.

e Subgrupo 02: Contém P, S e K.

A figura D.6 representa o grafico que caracterizgropo AF. Basicamente

formaram-se dois subgrupos:
e Subgrupo 01: Contém Na e CI.
* Subgrupo 02: Contém P, S, K e Ca.

A figura D.7 representa o grafico que caracterizgrepo PTI. Basicamente
formam-se dois subgrupos:

e Subgrupo 01: Contém Na e ClI

* Subgrupo 02: Contém P, S, K e Ca.

Os graficos que representam AF e PTI sdo muitocfire, mas ndo sao iguais.

Pode-se dizer que as figuras D.1, D.2, D.3, D.8, D.6 e D.7 caracterizam 0s grupos e

os diferenciam em relagéo as sua concentracOegmriares.
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V.4.2.2 - Analise Multivariada Através do SPSS Dend de Cada Grupo Estudado
(SRTXRF - Convencional)

Através das tabelas D.8 até D.13 com titul@®mponent Matrix” que se
encontram nAAPENDICE D serfo vistas as representacdes dos graus deacéoel
multipla de cada variavel na componente princip@@1) e na componente principal 2
(PC2) Cada tabela representa o grau de correlacdophalittas variaveis que sao as
médias das concentracdes de Fe, Cu, Zn, Br e Rlasaomponentes principais 1 e 2
dentro de cada grupo analisado (Sadio, LMC, LMACLLLA e AF)

As figuras D.8 até D.13 com titulo€6mponent Plot sdo gréaficos extraidos
diretamente do SPSS que mostram o quanto as variaeste caso, representadas pelos
elementos, estdo préximas ou afastadas entre s Higyuras encontram-se no
APENCICE D. Cada gréfico caracteriza o grupo analisado (SaditC, LMA, LLC,

LLA e AF) em relacéo as suas variaveis que saoeabas das concentracdes de Fe, Cu,
Zn, Br e Rb.

A figura D.8 representa o grafico que caracterigaupo Sadio (Grupo Controle).
Basicamente formaram-se dois subgrupos:

e Subgrupo 01: Contém Fe e Br.

e Subgrupo 02: Contém Cu e Zn.

A figura D.9 representa o grafico que caracterizgrupo LMC. Basicamente
formaram-se dois subgrupos:

e Subgrupo 01: Contém Fe e Zn.

e Subgrupo 02: Contém Br e Rb.

A figura D.10 representa o grafico que caracteoizgupo LMA. Os elementos

ficaram bem distribuidos pelo gréafico. N&o se fosgrupos.
A figura D.11 representa o grafico que caractedzgrupo LLC. Basicamente

formou-se um subgrupo:

e Subgrupo 01: Contém Fe e Zn.
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A figura D.12 representa o gréfico que caractedzgrupo LLA. Basicamente
formou-se um subgrupo:

e Subgrupo 01: Contém Zn, Br e Rb.

A figura D.13 representa o grafico que caractedazgrupo AF. Os elementos

ficaram bem distribuidos pelo gréafico. Ndo se fosgrupos.

Pode-se dizer que as figuras D.8, D.9, D.10, D112 e D.13 caracterizam 0s

grupos e os diferenciam em relacdo as sua concéagr@lementares.

V.4.2.3 - Analise Multivariada Através do SPSS Ent& os Grupos Estudados em
Relacdo as Concentracdes Elementares IndividuaisRSXRF — Baixo Z)

Através das tabelas E.1 até E.6 com titul@®mponent Matrix” que se
encontram noAAPENDICE D serfo vistas as representacdes dos graus deacéoel
multipla de cada variavel na componente princip@@1) e na componente principal 2
(PC2) Cada tabela representa o grau de correlacaopfaittas variaveis que sao o0s
grupos analisados (Sadio, LMC, LMA, LLC, LLA, AFRTI) com as componentes
principais 1 e 2 dentro de cada grupo analisadanidy-se em considera¢do a meédia da
concentracdo de cada elemento (Na, P, S, Cl, K.e Ca

As figuras E.1 até E.6 com titulo€6mponent Plot sdo graficos extraidos
diretamente do SPSS que mostram o quanto as \ariaeste caso, representadas pelos
grupos, estdo préoximas ou afastadas entre si. Hagasas encontram-se no
APENCICE E. Cada gréafico caracteriza a distribuicdo dos gsumamalisados (Sadio,
LMC, LMA, LLC, LLA, AF e PTI) em relagdo as meédiadas concentracoes

individuais.

A figura E.1 representa o grafico que diferencidisribuicdo dos grupos em
relacdo as medias das concentracoes de Na. Vardieoque 0s grupos estdo bem

distribuidos. Isso caracteriza diferengas entrgrogos em relagdo as médias de Na.

A figura E.2 representa o grafico que diferencidisribuicdo dos grupos em

relacdo as meédias das concentracdes de P. Verdeogue oS grupos estdo bem

99



distribuidos caracterizando diferengcas entre osmossem relacdo as médias de P.
Porém o grupo LMC e o grupo LLA estdo muito proxénaracterizando semelhangas

entre eles.

A figura E.3 representa o grafico que diferencidistribuicdo dos grupos em
relacdo as meédias das concentracdes de S. Verfeague 0s grupos estdo bem
distribuidos caracterizando diferencas entre osmmssem relacdo as médias de S.
Porém o grupo LMC e o grupo LLA estdo muito proxenoaracterizando semelhancas

entre eles.

A figura E.4 representa o grafico que diferencidisribuicdo dos grupos em
relacdo as médias das concentracbes de Cl. Verifieoque 0s grupos estdo bem
distribuidos caracterizando diferencas entre osmassem relacdo as médias de Cl.
Porém o grupo LMA e o grupo LLA estdo muito proxsrezaracterizando semelhangas

entre eles.

A figura E.5 representa o grafico que diferencidistribuicdo dos grupos em
relacdo as médias das concentracfes de K. Verfieoque 0s grupos estdo bem
distribuidos caracterizando diferencas entre osmossem relacdo as meédias de K.
Porém o grupo PTI e o grupo LLA estdo muito préxsncaracterizando semelhancas

entre eles.

A figura E.6 representa o grafico que diferencidisribuicdo dos grupos em
relacdo as meédias das concentracdes de Ca. VerdEeaue os grupos estdo bem

distribuidos caracterizando diferencas entre osmas®m relacdo as médias de Ca.

Pode-se dizer que as figuras E.1, E.2, E.3, E.B, €. E.6 diferenciam ou
assemelham os grupos (LMC, LMA, LLC, LLA, AF e PTllependendo da
proximidade ou afastamento entre eles no gréafictesiano, em relacdo a meédia da

concentracdo de cada elemento individualmente.
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V.4.2.4 - Analise Multivariada Através do SPSS Ent& os Grupos Estudados em
Relacdo as Concentracdes Elementares IndividuaisRSXRF Convencional)

Através das tabelas E.7 até E.11 com tittlBemponent Matrix” que se
encontram nAAPENDICE D serfo vistas as representacdes dos graus deacéoel
multipla de cada variavel na componente princip@@1) e na componente principal 2
(PC2) Cada tabela representa o grau de correlacaopfaittas variaveis que sao o0s
grupos analisados (Sadio, LMC, LMA, LLC, LLA e ARom as componentes
principais 1 e 2 dentro de cada grupo analisadanidy-se em consideracdo a meédia da

concentracdo de cada elemento (Fe, Cu, Zn, Br e Rb)

As figuras E.7 até E.11 com titulo€dmponent Plot sdo graficos extraidos
diretamente do SPSS que mostram o quanto as \ariaeste caso, representadas pelos
grupos, estdo proximas ou afastadas entre si. Higasas encontram-se no
APENDICE E. Cada gréafico caracteriza a distribuicdo dos gsumaalisados (Sadio,

LMC, LMA, LLC, LLA e AF) em relacdo as médias dascentracdes individuais.

As figuras E.7 até E.11 com titulo€dmponent Plot sdo gréaficos extraidos
diretamente do SPSS que mostram o quanto as variaeste caso, representadas pelos
grupos, estdo proximas ou afastadas entre si. Hggasas encontram-se no
APENDICE E. Cada gréfico caracteriza a distribuicdo dos gsujsadio - SS, LMC,
LMA, LLC, LLA e AF) em relacdo as concentracoesnedatares individuais (Fe, Cu,
Zn, Br e Rb).

A figura E.7 representa o grafico que diferencidisribuicdo dos grupos em
relacdo as médias das concentracbes de Fe. VerfeEa@ue 0s grupos estdo bem
distribuidos caracterizando diferencas entre osnmos®m relacdo as médias de Fe.

A figura E.8 representa o gréafico que diferencidisribuicdo dos grupos em

relacdo as médias das concentracdes de Cu. VergEoque 0s grupos estdo bem
distribuidos caracterizando diferencas entre osnmosem relacdo as médias de Cu.
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A figura E.9 representa o grafico que diferencidistribuicdo dos grupos em
relacdo as médias das concentracdes de Zn. Verdieoque 0s grupos estdo bem

distribuidos caracterizando diferencas entre osmos®m relacdo as médias de Zn.

A figura E.10 representa o gréfico que diferencidisaribuicdo dos grupos em
relacdo as médias das concentracbes de Br. Verfieogue 0s grupos estdo bem

distribuidos caracterizando diferencas entre osmos®m relacdo as médias de Br.

A figura E.11 representa o gréfico que diferencidisaribuicdo dos grupos em
relacdo as médias das concentracdes de Rb. VerdEoque os grupos estdo bem
distribuidos caracterizando diferencas entre osmossem relacdo as meédias de Rb.
Porém o grupo Sadio e o grupo LLA estdo muito pn@s caracterizando semelhancas

entre eles.

Pode-se dizer que as figuras E.7, E.8, E.9, E.1&.X& diferenciam ou
assemelham os grupos (LMC, LMA, LLC, LLA e AF), @émplendo da proximidade ou
afastamento entre eles no gréfico cartesiano, ¢éaqae@ a média da concentragdo de

cada elemento individualmente.
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CAPITULO VI

CONCLUSOES E SUGESTOES

VI.1 - Conclusdes

Os resultados obtidos com a realizacdo deste @bdalaram a uma série de
consideragfes importantes quanto a técnica emm@aegadnalises estatisticas utilizadas
e quanto aos futuros trabalhos que poderdo send#silos a partir destes resultados.

A técnica de Fluorescéncia de Raios X por Reflef@atal com Radiacao
Sincrotron (Baixo Z e Convencional) mostrou-se dast eficiente na determinacgéo das
concentragcdes multielementares em amostras dehaarano. Os elementos detectados
foram: Sédio, Fosforo, Enxofre, Cloro, Potassiolctoa Ferro, Cobre, Zinco, Bromo e
Rubidio.

Através da analise bivariada Student's teste pdesivel obter as diferencas reais
entre as médias das concentracdes dos elemenw#rani@s nas amostras de soro dos

pacientes e nas amostras de soro dos individuasssad

Na analise bivariada dos resultados usando o SBBPobsivel verificar a
correlagcdo multipla entre os elementos e as vasa@mo concentracdo elementar,
sexo, idade e tempo de tratamento em cada grugoeatega hematoldgica (LMC, LMA,
LLC, LLA, AF, PTI) e o grupo Sadio. A analise biisda do SPSS mostrou como as
correlagbes elementares (fortes ou muito fortespsamtam-se diferentes entre 0s
grupos, caracterizando assim, diferencas que derigtresentam a individualidade de

cada doenca hematoldgica.
Através da andlise multivariada por Componenteasciais (PCA) do SPSS foi

possivel caracterizar cada grupo em relacdo asibdisbes das concentracdes

elementares presentes nas amostras de soro.
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Usando o PCA também foi possivel caracterizar tloliscdo dos grupos LMC,
LMA, LLC, LLA, AF, PTI e Sadio em relacdo a concexg@do de cada elemento
quimico medido nas amostras de soro (Sédio, Fgskamofre, Cloro, Potassio, Calcio,
Ferro, Cobre, Zinco, Bromo e Rubidio). De uma forgeaal, foi observado que cada
grupo de doenca hematoldgica tem caracteristidaredies bem definidas na maioria

dos casos analisados, o caracteriza cada grupo.

Os aumentos das concentracfes de Ferro nas amistsaso de portadores de
LMA (80%>), LLC (50%>) e AF (120%>podem estar relacionados com a ingestéo de
medicamentos de reposicdo de Ferro e com as staessansfusdes de sangue total
e/lou de heméacias as quais sdo submetidos essaentpaciEm consequéncia do
aumento da concentracao de Ferro, tem-se o aumdemta concentracao de Cobre, uma
vez que o Cobre participa ativamente da homeostasBerro e do mecanismo de

protecao antioxidante.

O Ferro depende do Cobre para sua absorcéo edregorque este permite a
ligacdo do Ferro d@ransferrina para seu deslocamento e armazenamento nos tecidos

hematopoéticos através de enzimaslependentesomo:

a) ahefestinaque promove o efluxo de Ferro dos enterdcitosdtecepitelias dos

intestinos);

b) aceruloplasmina ou ferroxidasegue age de forma a “expulsar” os radicais livres
do organismo protegendo as estruturas protéicasfed® lesdes. E um reagente
de fase aguda, logo, condi¢des inflamatdrias (cenaum portadores de doencas
hematoldgicas) acarretam em seu aumento e seerefledelevacdo do nivel de

cobre sérico

c) alisil oxidaseque desempenha funcdo importante na formacéoanatencao e

na estabilizacdo do tecido conjuntivo;

d) acobre-zinco superéxido dismutagee esta envolvida na dismutacdo do radical

livre anion superoxido a peroxido de hidrogéniogeiaa tendo o Cobre como
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cofator essencial para a atividade catalitica, antuque o0 Zinco desempenha

funcao estrutural;

e) a metalotioneinaque é capaz de ligar o zinco, 0 cobre e o cadseodo
importante na manutengdo dos niveis adequadossdelmentos dentro das
células, além de reduzir a toxicidade do cobreitdindo a sua participacdo em

reacdes que favorecem a liberacdo de espéciegasdt oxigénio.

O cobre participa de diversas fungbes no organisseado essencial para o
sistema imune, nervoso e cardiovascular bem comoaratencdo da saude 6ssea. A
manutencdo da homeostase de Cobre no organisme eganismos complexos de
absorcéo, transporte, captacdo, distribuicdo exifieszdo celular, alguns deles
dependentes de outros elementos. Deve-se dar iimgaiortancia a investigagao sobre o
aumento da concentragdo de Cobre e sua relacdo ocaanmento das demais
concentracdes elementares presentes no sanguecesauo de pacientes com doencas

hematologicas.

A reducéo da concentragdo de Zinco nas amostrasrdede portadores de AF é
coerente com os dados encontrados na literatune sobelacdo entre a deficiéncia
desse elemento e 0o aumento de Ulceras nos menmeo®ries, além de atraso no
crescimento. Cabe acrescentar que a maioria desnpas que forneceu as amostras de
soro apresenta ou ja apresentou pelo menos umasdasaplicacdes.

O aumento da concentracdo de Cloro nas amostrssraele portadores de LLC,
LLA, AF e PTI implica no aumento das concentracdesSodio e de Potassio porque
juntos esses elementos atuam no equilibrio hidrbédito e também na pressao
osmatica do organismo. Este fato justifica o aumeeissas concentragdes elementares

em conjunto nas amostras de soro analisadas.

O aumento da concentracdo de Calcio nas amostsasaeée portadores de LMC
pode esta relacionado com o aumento da concentdgciosforo, pois estes elementos
estdo estreitamente relacionados em processosahetab principalmente na formacao

ossea.Além disso, o Calcio, Sédio e o Potassio sao elerserssenciais para o
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mecanismo de coagulacdo do sangue, como tambénapaemutencdo do equilibrio
acido-basico.

O aumento das concentracbes de Sodio nas amostrasrd foi observado,
principalmente, em amostras de portadores de LLGeelLA. Estes portadores,
frequentemente, apresentam problemas renais ednpéo. A literatura mostra que o
aumento da concentracdo de Sédio em conjunto cauneento da concentracdo de
Cloro é responsavel por disturbios renais e candia@ortanto, 0 aumento encontrado
na concentracdo de SAdio nas amostras de portadioresC e de LLA pode ser um

indicativo de um destes disturbios.

As diferencas encontradas entre os grupos anadisemim o auxilio da analise
bivariada Student's teste t e com o auxilio dadismsabivariada e multivariada do
SPSS caracterizam cada grupo (LMC, LMA, LLC, LLAFAPTI e Sadio) e os
diferenciam entre si. A caracterizacao/diferen@magdéastes grupos pode influenciar a
area meédica, especificamente a Hematologia, a agndstico mais precoce e como

consequéncia, a melhoria dos tratamentos clinicos.
V1.2 - Sugestdes

A partir da analise dos resultados obtidos, podmdiear como sugestdes para

continuidade deste trabalho:

a) Utilizacdo da Técnica de Espectroscopia de Afdsode Raios X Proximo a
Borda de Absorcédo (XANES).

Através da técnica de XANES ¢€ possivel obter infgydes a respeito do estado
de oxidacdo de atomos fotoabsorvedores em amadtraoro. No caso da Anemia
Falciforme, por exemplo, os niveis de “Fedentro da hemacia) e de *Fe

(sérico/ferritina) podem indicar o estagio destarga.
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b) Formacao de um banco de dados sobre as priecipancas hematoldgicas.

A existéncia de um banco de dados ajudaria a aesdicen a encontrar uma

“assinatura” para cada doenca hematologica analisad

Esse banco de dados poderia ser formado com omtesgdados: concentracdes
elementares, sexo, idade, tempo de doenca, tempatdmento, habitos alimentares,
fumante ou nao, etnia, histérico de casos famdiatecal de residéncia, aspectos
sociais, atividade ocupacional, niveis séricos dgitiha, dados de hemograma
completo, etc.

c) Utilizar a técnica de SRTXRF na analise de suti@encas hematologicas.
Seria importante dar continuidade ao estudo degdsenematoldgicas que ainda

nao foram abordadas neste trabalho. Como exentplosse: Talassemias, Linfomas e

Anemias Ferroprivas.
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APENDICE A

Alguns Elementos Quimicos Essenciais e Suas Respext

Func¢des no Organismo Humano
A.l. - Calcio (Ca)

Uma pessoa tem entre 1,5 e 2,0% de célcio em ndssaal 99,0% € encontrado
NOS 0SSOS e 0 restante nos tecidos e fluidos @spotervindo no metabolismo celular.
A guantidade diaria recomendada para adultos oscite 800-100 mg, quantidade que
deve ser incrementada durante o crescimento, Nalgea na lactagao e posteriormente
na menopausa até 1200-1300 mg.

O célcio atua como um mediador intracelular cungminoma funcéo de segundo
mensageiro como, por exemplo, o forf Catervém na concentracdo dos musculos.
Este elemento também implica no controle de alguenasmas quinases que realizam
funcdes de fosforilagdo. O calcio participa de Gigszenzimaticas de maneira similar ao
magnésio em processos de transferéncia de fo§fatma funcéo esta relacionada com a

coagulacéo do sangue, através de sua relacao pomte&na protombina.

A competicdo que se estabelece com certos elempatizsinibir a absorcao de
calcio. O magnésio e o calcio competem nos mesroo®P de absorcéo, portanto,
pessoas que ingerem suplementos de magnésio dewasn tuidado especial com a
ingestao diaria de célcio. Produtos ricos em c&émo leite e seus derivados e vegetais

como feijao e espinafre.
A.2 - Fosforo (P)

Os compostos de fésforo intervém em fungdes vitaisrganismo. O fosforo faz
parte da estrutura do DNA e ARN. As células o zdiin para armazenar e transportar a

energia na forma de fosfato e adenosina. Além dissam importante elemento do

protoplasma e tecido nervoso.
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A.3 - Enxofre (S)

Os aminoéacidos cisteina, metioina, homocisteinaawginh contém enxofre,
formando as pontes de dissulfeto entre os poligpeptiligacdo de grande importancia
para a formacdo das estruturas espaciais das na®iekE constituinte de algumas
vitaminas, participando na sintese do colagendralea os téxicos e ajuda o figado na
secrecdo de bilis. E encontrado em alguns leguroe® aspargo, alho-pord, alho,
cebola, também em pescados e gema de ovo. O emxadmntrado nos alimentos
diferentemente do inorganico ndo € toxico e see®a € eliminado pela urina. A sua

deficiéncia retarda o crescimento.
A.4 - Potéssio (K)

O ion K estd presente nas extremidades dos cromossomadsndtek)
estabilizando a estrutura do DNA e ARN, compensamnaarga negativa dos grupos
fosfatos. A bomba de sddio € um mecanismo pelo geatonsegue concentracdes
requeridas de Ke N&a dentro e fora da célula (concentractes de ibmKis altas
dentro da célula do que no seu exterior para pbtmiba transmissdo do impulso
nervoso). A diminuicdo do nivel de potassio no sangrovoca hipopotasemia. E
encontrado em hortalicas como beterraba, couvedldrutas como abrico, cereja,

ameixa e péssego.
A.5 - Sédio (N4&)

O cation sbdio (N3 tem um papel fundamental no metabolismo celwamo
por exemplo, na transmissao do impulso nervoso.téham volume e a osmolaridade.
Participa nas contracdes musculares, no equilibdmlo-base e na absor¢do de
nutrientes pelas células. A concentracdo plasmdécodio € em condi¢cdes normais de
135 a 145 mmol.. O aumento da concentracdo de sédio no sanguehéado como
hipernatremiae sua dininuigdo deiponatremia O composto mais abundante de sddio

€ o sal de cozinha.
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A.6 - Cloro (Cl)

Na natureza ndo € encontrado em seu estado pujoe jeeage com rapidez com
muitos elementos e compostos quimicos. E encontgaioexemplo, no Cloreto de
sédio, conhecido como sal de cozinha e na agua cootabilizador. Oxidantes,

desinfetantes e alvejantes tém em suas férmulbsm c

O cloro pode provocar irritacdo do sistema respiiat Pode ser detectado no ar
pelo seu odor a partir de 34§.¢*, sendo mortal a partir de 1006.g". Uma exposicéo
aguda a altas concentracdes nao letais de clore pamlocar edema pulmonar, ou
liguidos nos pulmdes. Uma exposicdo cronica daebiis pulmdes aumentando a

vulnerabilidade a doencgas respiratérias.
A.7 - Magnésio (Mg)

A maior parte do magnésio no organismo € encontraxo0sSsoS e seus ions
desempenham papéis de importancia na atividadeugtasrenzimas e em reacdes que
dependem da ATP. Também exerce um papel estruatnalés do fon Mg que
estabiliza a estrutura de cadeias de DNA e ARN.eDdpndo do peso e da altura, a
guantidade diaria necessaria e recomendada é de 380 mg. Pode ser encontrado na
maioria dos alimentos, principalmente nas folhasle® das hortalicas que séo ricas em

magnesio.
A.8 - Ferro (Fe)

Existem diferentes proteinas que contém o grupooheue consiste na ligacéo

com um atomo de ferro. A seguir, alguns exemplos:

a) A hemoglobina responsavel pelo transporte de olgé@&a mioglobina

responsavel pelo armazenamento;

b) Os citocromos reduzem o oxigénio em agua. Os citeos P450 catalisam a
oxidacdo de compostos hidrofobicos, como drogasarmdcos, para que

possam ser excretados, e participam da sinteseatsats moléculas;
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c) As peroxidases e catalases catalisam a oxidac@erdgidos, HO,, que sao

toxicos;

d) As proteinas de ferro/enxofre participam em proxesie transferéncia de

elétrons.

Para que o transporte de ferro seja feito dentr@rganismo séo utilizadas as
proteinas denominadésnsferrinas.Para o armazenamento sdo empregadas a ferritina

e a hemosiderina. O ferro entra no organismo alwkono intestino delgado.

Tanto o excesso como a deficiéncia de ferro podsacaproblemas graves no
organismo. Nas transfusdes de sangue sdo usa@oseBgque formam com o ferro
complexos de alta estabilidade, evitando que ocomaa queda demasiada na
concentracdo de ferro livre. Estes ligantes s&ochamidos comosiderdforos E
encontrado em carnes vermelhas e vegetais verdessscomo brocolis, espinafre e

bertalha, inclusive no feijao.

A.9 - Zinco (Zn)

O zinco é um elemento que intervém no metabolisa®w mroteinas e acidos
nucleicos. Estimula a atividade de mais de 100nemzi colaborando com o bom
funcionamento do sistema imunoldégico. E importaittis para a cicatrizagdo de

ferimentos e para a sintese de DNA.

A deficiéencia de zinco pode produzir retardamento cnescimento, perda de
cabelo, diarréias, lesbes oculares e da pele, pgedpeso, aumento do tempo de

cicatrizagéo de ferimentos e anomalias no sentidaifdto.

As causa que podem provocar uma deficiéncia deozs@m a quantidade
insuficiente na dieta alimentar e a dificuldadesna absor¢cao que pode ocorre em casos
de alcoolismo, quando é eliminado pela a urinajietas vegetarianas, ou ainda devido
a eliminacdo excessiva devido a desordens digssti@a excesso de zinco esta
associado a baixos niveis de cobre, alteracbesngdad do ferro, diminuicdo da funcéo

imunoldgica e dos niveis de colesterol bom. E etiado em diversos alimentos como
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nas ostras, carnes vermelhas, aves, mariscos, r@zivas. A ingestdo diéria
recomendada de zinco é em torno de 10 mg com algianiacdo entre bebés e

mulheres gravidas.

A.10 - Cobre (Cu)

Tal qual o ferro (para cuja absorcdo é necessadojribui na formacado dos
glébulos vermelhos e na manutencdo doa vasos SO i nervos, sistema
imunoldgico e 0ssos. A maior parte do cobre é pariada através do fluxo sangtiineo
em uma proteina denominada ceruloplasmina. Contgdando € absorvido no
intestino, é transportado até o figado unido araiba. Nao existe uma quantidade
recomendada de cobre, uma vez que é raro umaéteii@ina dieta. Estima-se que pra

adultos pode ser recomendada uma ingestao dia6i®drg.

A enfermidade de Wilso@ um transtorno hereditario que provoca o acurdalo
cobre no figado e outros 6rgdos, podendo induzatites, alteracdes renais e outros

transtornos. E encontrado em ostras, mariscospalggumes, visceras e nozes.
A.11 - Bromo (Br)

A maior parte do bromo € encontrada no mar na fatenerometo. Ainda nao se
conhece muito bem as suas fungcbes no organismanélde seus compostos tém sido

empregados no tratamento contra epilepsia e codamtas.

O bromo € empregado na fabricacdo de produtos lderfaacao, produtos para a
purificacdo de &gua, corantes, brometos empregadodotografias, desinfetantes,
inseticidas, etc. Pode ser altamente téxicop(d@j%), tanto por através da pele como

inalado, causando sérios riscos a salude e até n@esmde.

A.12 - Selénio (Se)

E um antioxidante, ajudando a neutralizar os raglidares. Estimula o sistema

imunologico e intervém no funcionamento da glandukoide. Esta no aminoacido
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selenocisteina. Em pesquisas recentes, tém sdactrado o consumo de selénio e a
prevencao de cancer.

A deficiéncia de selénio é rara, porém pode oc@wer pacientes com disfuncdes
intestinais severas ou com alimentacdo exclusiveemgrarenteral, assim como
populacdes que dependem de alimentos cultivadoss@m pobres de selénio. A
ingestao diaria recomendada para adultos é defb%g. Acima de 40Qug surgem 0s
efeitos toxicos (selenose). E encontrado no pa&®careais, nos pescados, nas carnes e

NoS OVOsS.

A.13 - lodo (1)

A glandula tiredide fabrica os hormoénios tiroxindredotiroxina, que contém
iodo. A deficiéncia de iodo ocasiona o hipotiondes de que resulta o bécio. Na
infAncia o déficit de iodo pode resultar em retardato mental e fisico. O iodo é
encontrado principalmente nos peixes. O iodetoadésgio, Kl, é adicionado ao sal de
cozinha, NaCl (mistura chamada de sal iodado), pes@enir 0 surgimento do bdcio

endémico.

A tintura de iodo € uma solugéo de iodo e Kl (iodg¢ potassio) em alcool, em
agua ou em uma mistura de ambos que tem propriedatessépticas. Os iodetos,

assim como as tiroxinas, sao utilizados na mediaiteana.

A.14- Manganés (Mn)

O manganés tem um papel tanto estrutural como @tizion Esta presente em
diversas enzimas, destacando-sei@eréxido dismutasge manganés (Mn - SOD), que
catalisa superéxidos,,Qa Mn - catalase, que catalisa o peréxidg)iiassim como a
concavalina A (da familia das lectinas), onde o gaa@s tem um papel estrutural. E

absorvido no intestino delgado, porém é no figagosya concentracdo € maior.

E necessario um consumo diario entre 1 e 5 mgippgde é conseguido através

de varios alimentos entre eles hortalicas. O maganoxico em excesso. Exposicdes
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prolongadas a compostos de manganés, de formdanalaoral, podem provocar danos

ao sistema nervoso e respiratorio.

A.15 - Arsénio (As)

Ainda que o arsénio esteja associado a morte, efi@émcia pode gerar diversas
complicagbes ao organismo. E recomendada uma &melséria de 12 a 1fg. Os
alimentos mais ricos em arsénio sao os frutos do apeesentando-se na forma de
arsenobetaina, menos téxica que o arsénio inoxamas também é encontrado em

carnes vermelhas e vegetais.

A.16 - Niquel (Ni)

Quase todas as enzimas hidrogenases contém régpekialmente aquelas cuja
funcdo é oxidar o hidrogénio. Consta que o nigo&kesmudancas no seu estado de
oxidacao indicando que o nucleo de niquel é a pdista da enzima.

A exposicdo ao metal niquel e seus compostos sslin® deve ultrapassar o
limite de 0,05 mg.cm, medidos em niveis de niquel equivalente paraexpasicéo de
8 horas diarias e 40 horas semanais para traba#isadds vapores e o p6 de sulfeto de
niquel podem ser cancerigenos. As pessoas senpivegsn manifestar alergias ao

niquel.

A.17 - Cromo (Cr)

Ainda ndo se conhece com exatiddo suas funcdesgamismo. A principio, 0
Cr*? participa no metabolismo dos lipidios e nos hisade carbono. Alguns de seus
complexos participam na potencializagcdo da insulfkauséncia de cromo provoca
uma intolerancia a glicose. Até o0 momento, naoremmrou nenhum metalproteina
com atividade biolégica que contenha cromo, e pseo indo se tem explicado sua

atuacdo. Por outro lado, 0'€em compostos é muito oxidante e cancerigeno.
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APENDICE B

UNIVERSIDADE FEDERAL DO RIO DE JANEIRO
PROGRAMA DE ENGENHARIA NUCLEAR-COPPE
LABORATORIO DE INSTRUMENTACAO NUCLEAR

CONSENTIMENTO POS-INFORMATIVO PARA O PACIENTE

Fui informado (a) que o projeto de pesquisa iradol“Estudo de Doencas
Hematoldgicas Usando a Técnica de Fluorescéncia Baios X com Radiacao
Sincrotron” foi delineado pelo Laboratério de Instrumentacaacldar — COPPE da
Universidade Federal do Rio de Janeiro juntamente @ Laboratério Nacional de Luz
Sincrotron (LNLS/CNPg) em Campinas. Esta pesquesa por objetivo analisar e
comparar amostras de soro de pacientes portadassiabngas citadas acima e de
doadores voluntarios de sangue, ambos do HEMORIvés da técnica de
Fluorescéncia de Raios X por Reflexdo Total UsdRddiacao Sincrotron (SRTXRF).
Esta técnica permite “ver’ muitas caracteristicagartantes de atomos e moléculas que
constituem o soro humano através de um tipo de-baimais potenteEspera-se que
estes resultados sejam de extrema relevancia paaeaeterizacdo de possiveis causas
de algumas doencas do sangue, gerando informaci@epaplerdo ser Uteis para a
melhoria dos diagndsticos e dos tratamentos cknico

Riscos

N&o ha riscos para o paciente. Apenas uma peqweoalg (aproximadamente 5
mL) do seu soro serd utilizada nesta pesquisa.

Beneficios

N&o ha beneficio direto para o paciente ao paaicieste estudo, além da sua
importante contribuicdo para a pesquisa das passisasas das doencas de doencgas do
sangue.

Confidencialidade e resultados

Sua identidade nédo sera revelada. A pequena gadatie soro que vocé ira doar
sera avaliada individualmente, porém o resultadadpesquisa sera obtido através de
um trabalho estatistico, no qual, todas as amoginéas fornecerdo dados importantes.
Logo, vocé ndo tera o resultado deste estudo aglalizcom seu soro.

Autorizagao
Estou ciente de que a minha participacao é voliantar

Concordo, baseado nas informagfes acima mencioragias me foram expostas
claramente, em participar desta pesquisa.

Assinatura do paagent Data
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Questionario para os pacientes que participardo vahtariamente da pesquisa
intitulada “Estudo de Doencas Hematoldgicas Usando a TécnieaFRluorescéncia

de Raios X com Radiacao Sincrotron”.

Por favor, leia com atencao este questionariosgorala consinceridadea todas
as perguntas. Suas respostas sao totalroentiglenciais O objetivo deste questionario
€ avaliar a presenca de alguns fatores que podenfenir nos resultados obtidos com a

analise da sua amostra de soro.

LMC( ) LMA( ) LLC( ) LLA( ) AF() PTI ()

Nome do paciente:
Matricula:
Idade:

Regido onde mora (bairro e cidade):

1.Estéa ingerindo algum remédio? Qual (ais)? (SINM) (NAO)

2. Ha quanto tempo faz tratamento?

3. Ja teve alguma doenca grave? Qual (ais)? (SIL\/I) (NAO)
4. E fumante ou ja fumou por muito tempo? (SIM) NAQ)
5. Usa ou ja usou drogas? Qual (ais)? (SINV) (NAD)

6. Teve algum tipo de contato com pesticidas ef/ou .
(SIM) (NAO)
solventes?

Declaro que as respostas acima sao verdadeiras. Rio, [

Assinatura do paciente
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APENDICE C

ANALISE BIVARIADA ATRAVES DO SPSS (SRTXRF — BAIXO Z )

Tabela C.1 -Correlacéo Bivariada do Grupo Sadio (SRTXRF — B&ixo

Na P S Cl K Ca sexo idade
\a 1] ,364(*) | ,353(*)| ,869(**) | ,636(**) 207 129] -411(%)
,025 ,030 ,000 ,000 ,213 ,439 ,010
5 364(%) 1] ,896(**) | ,580(**) | ,682(**) | ,356(*) -,026| -,369(*)
,025 ,000 ,000 ,000 ,028 ,876 ,023
S ,353(%) | ,896(**) 1| ,615(**) | ,653(**) | ,411(*) ,281| ,439(**)
,030 ,000 ,000 ,000 ,010 ,087 ,006
o ,869(*%) | ,580(**) | ,615(*%) 1| ,794(*) ,216 ,203| ,532(**)
,000 ,000 ,000 ,000 ,194 ,222 ,001
K ,636(*%) | ,682(**) | ,653(**) | ,794(*) 1 ,293 ,119| -,406(*)
,000 ,000 ,000 ,000 ,075 475 ,011
ca 207  ,356(%) | ,411(%) 216 293 1 231 -,086
,213 ,028 ,010 ,194 ,075 ,162 ,609
, 129 -,026 ,281 ,203 ,119 ,231 1 -,232
SeX0 ,439 ,876 ,087 ,222 475 ,162 ,161
e S411(%) | -,369(*) | ,439(**) | ,532(**) | -,406(%) -,086 -,232 1
,010 ,023 ,006 ,001 ,011 ,609 , 161
* (a=0,05)
** (a=0,01)
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Tabela C.2 -Correlagéo Bivariada do Grupo LMC (SRTXRF — Baixo Z

Na P S Cl K Ca sexo idade tempo

1 -,167 ,043| ,887(*%) | ,391(%) | ,522(**) ,246 -,149 -,003
Na 318 797 ,000 ,015 ,001 ,137 373 ,987
-,167 1| ,877(*) ,129 -,273 -,044 -,150 ,201 -,243
i ,318 ,000 ,440 ,097 ,792 ,367 ,227 ,142
,043| ,877(*) 1| ,325(% -,098 ,026 ,090 ,085| -,350(*)
S 797 ,000 ,046 ,560 877 ,590 ,613 ,031
,887(*) ,129|  ,325(%) 1| ,4400*) | ,541(*) ,218 -,072 ,009
c ,000 ,440 ,046 ,006 ,000 ,188 ,669 ,958
,391(%) -,273 -,098| ,440(*) 1] ,469(**) ,309 ,154 -,055
: ,015 ,097 ,560 ,006 ,003 ,059 ,354 741
,522(*%) -,044 026 ,541(*%) | ,469(**) 1] ,341(*)| ,370(%) 115
ca ,001 , 7192 877 ,000 ,003 ,036 ,022 ,492
,246 -,150 ,090 ,218 ,309|  ,341(%) 1 ,248 ,001
SeX0 ,137 367 ,590 ,188 ,059 ,036 ,133 ,995
_ -,149 ,201 ,085 -,072 154  ,370(%) ,248 1 -,058
dade 373 227 ,613 ,669 ,354 ,022 ,133 , 731
-,003 -,243| -,350(*) ,009 -,055 ,115 ,001 -,058 1

tempo ,987 , 142 ,031 ,958 741 ,492 ,995 , 731

* (a=0,05)
** (0=0,01)
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Tabela C.3 -Analise Bivariada do Grupo LMA (SRTXRF — Baixo Z)

Na P S Cl K Ca sexo idade tempo
\a 1] ,402(%) 291|  ,392(*)| ,340(*) 273 141 142 264
,018 ,095 ,022 ,049 ,118 426 425 , 132
5 ,402(*) 1] ,857(*) -181] ,555(**) | ,761(*) -,192 -,152 174
,018 ,000 ,306 ,001 ,000 ,278 ,391 ,324
S ,291| ,857(*) 1 -,190| ,525(**) | ,668(**) -,293 -,300 ,241
,095 ,000 ,283 ,001 ,000 ,093 ,085 ,170
- ,392(%) -,181 -,190 1| -,368(% -,176 ,161| ,503(**) -,245
,022 ,306 ,283 ,032 ,318 ,363 ,002 ,162
< 340(*) | ,555(*%) | ,525(**) | -,368(*) 1] ,665(*%) -,069 -184] ,402(%)
,049 ,001 ,001 ,032 ,000 ,698 ,297 ,019
a 273| ,761(*) | ,668(**) 176 ,665(*%) 1 -,070 -,105] ,502(*%)
,118 ,000 ,000 318 ,000 ,694 ,553 ,002
,141 -,192 -,293 ,161 -,069 -,070 1 ,063 -,038
SeX0 426 ,278 ,093 ,363 ,698 ,694 725 ,833
dade ,142 -,152 -,300| ,503(**) -,184 -,105 ,063 1 -,088
425 391 ,085 ,002 ,297 ,553 125 ,622
,264 174 ,241 -,245|  ,402(*)| ,502(*%) -,038 -,088 1
empo ,132 324 , 170 ,162 ,019 ,002 ,833 ,622
* (a=0,05)
** (0=0,01)
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Tabela C.4 -Analise Bivariada do Grupo LLC (SRTXRF — Baixo Z)

Na P S Cl K Ca sexo idade tempo
Na 1 -,573(*) -,358 274 ,928(**) | -,656(*) -,497 -,160 -,266
,032 ,209 343 ,000 ,011 ,071 ,585 ,358
P -573(*%) 1 ,822(**) -,300 ,382 -,035 -,006 -,400 -,057
,032 ,000 ,298 ,178 ,905 ,984 ,156 ,848
S -,358 | ,822(*) 1 ,027 ,263 -,300 -,022 | -,608(*) -,002
,209 ,000 ,928 ,364 ,298 ,941 ,021 ,994
274 -,300 ,027 1 -,291 ,032 ,209 -,356 114
< ,343 ,298 ,928 ,313 ,914 473 ,212 ,697
< 928(*) | 382 263 -,291 1 661(*) | ,623() 331 ,159
,000 ,178 ,364 ,313 ,010 ,017 ,248 ,587
a -,656(*) | -,035 -,300 ,032 ,661(*) 1 ,506 476 374
,011 ,905 ,298 914 ,010 ,065 ,085 , 188
-,497 -,006 -,022 ,209 ,623(*) ,506 1 526 -,393
SeX0 ,071 ,984 941 473 ,017 ,065 ,053 , 165
dade -,160 -,400 -,608(*) -,356 331 AT6 526 1 -,295
,585 ,156 ,021 ,212 ,248 ,085 ,053 ,306

-,266 -,057 -,002 114 ,159 374 -,393 -,295 1

empo ,358 ,848 ,994 ,697 ,587 , 188 ,165 ,306
* (a=0,05)
** (0=0,01)
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Tabela C.5 -Analise Bivariada do Grupo LLA (SRTXRF — Baixo Z)

Na P S Cl K Ca sexo idade tempo
N 1 ,164 -079| ,787(**) ,010| ,475(**) ,022 ,052|  -,406(*)
a
,394 ,682 ,000 ,957 ,009 911 ,790 ,029
b ,164 1| ,762(**) ,369(%) | ,745(*%) ,254 137 ,118|  -,443(%)
,394 ,000 ,049 ,000 ,183 478 ,544 ,016
S -,079| ,762(*") 1 ,148| | 778(**) 271 ,056 -,140 -,263
,682 ,000 ,445 ,000 ,155 771 467 ,168
c ,787(*) ,369(*) ,148 1 ,236|  ,419(%) ,097 ,181 -,263
,000 ,049 ,445 217 ,024 ,615 ,348 ,168
K ,010| ,745(**) | ,778(*) ,236 1 ,392(%) 211 -,229 -,014
,957 ,000 ,000 217 ,036 271 ,233 ,942
c AT5(*%) ,254 271 ,419(%) ,392(%) 1 ,392(%) | -,388(*) -,236
a
,009 ,183 ,155 ,024 ,036 ,036 ,037 ,218
,022 ,137 ,056 ,097 211 ,392(%) 1] ,592(**) -,240
sexo
911 478 771 ,615 271 ,036 ,001 ,209
dad ,052 ,118 -,140 ,181 -,229| -,388(*) | ,592(*%) 1 ,087
idade
,790 ,544 ,467 ,348 ,233 ,037 ,001 ,653
-406(%) | -,443(%) -,263 -,263 -,014 -,236 -,240 ,087 1
tempo
P ,029 ,016 ,168 ,168 ,942 ,218 ,209 ,653
* (a=0,05)
** (0= 0,01)
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Tabela C.6 -Analise Bivariada do Grupo AF (SRTXRF — Baixo Z)

Na P S Cl K Ca sexo idade tempo

\a 1 385 ,570(**) | ,856(**) | ,557(**) 387 -,225 -,298 -,379
,070 ,004 ,000 ,006 ,068 ,301 ,167 ,075
5 ,385 1] ,928(**) | ,654(*%) | ,744(*) | ,624(**) -,222 -,028 ,010
,070 ,000 ,001 ,000 ,001 ,308 ,898 ,965
< 570(*%) | ,928(*) 1] ,764(**) | ,783(**) | ,652(**) -,202 -,045 ,018
,004 ,000 ,000 ,000 ,001 ,356 ,838 ,934
ol ,856(*%) | ,654(**) | ,764(*) 1] ,793(%) | ,544(*%) -,041 -,003 -,136
,000 ,001 ,000 ,000 ,007 ,851 ,989 ,537
< B557(*%) | 7T44(**) | ,783(**) | ,793(*) 1| ,846(*) -,137 -,109 197
,006 ,000 ,000 ,000 ,000 ,533 ,619 ,368
ca 387| ,624(*%) | ,652(**) | ,544(*) | ,846(*) 1 -,330 -,236 ,053
,068 ,001 ,001 ,007 ,000 124 ,278 ,810
-,225 -,222 -,202 -,041 -,137 -,330 1| ,805(*) 174
S0 ,301 ,308 ,356 ,851 ,533 ,124 ,000 426
dade -,298 -,028 -,045 -,003 -,109 -,236| ,805(*%) 1 ,049
,167 ,898 ,838 ,989 ,619 ,278 ,000 ,825
-,379 ,010 ,018 -,136 ,197 ,053 174 ,049 1

fempo ,075 ,965 ,934 ,537 ,368 ,810 426 ,825

* (a=0,05)
** (a=0,01)
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Tabela C.7 -Analise Bivariada do Grupo PTI (SRTXRF — Baixo Z)

Na P S Cl K Ca sexo idade tempo
N 1| ,417(*) | ,446(**) | ,818(*) ,281 ,308 ,029 -,029 ,029
a
,007 ,004 ,000 ,079 ,053 ,859 ,859 ,857
b A17 (%) 1| ,693(**) | ,591(**) | ,701(**) | ,497(*) -,033 224 -,136
,007 ,000 ,000 ,000 ,001 ,839 ,165 ,404
S A46(%) | ,693(*%) 1| ,425(*%) ,383(%) | ,614(*) ,002 -,108 ,054
,004 ,000 ,006 ,015 ,000 ,991 ,508 ,743
ol ,818(*%) | ,591(**) | ,425(*) 1| ,606(*) | ,418(**) ,159 ,182 ,231
,000 ,000 ,006 ,000 ,007 ,327 ,262 ,152
« ,281| ,701(*) ,383(%) | ,606(*%) 1| ,598(*%) ,207 ,400(*) ,375(%)
,079 ,000 ,015 ,000 ,000 ,200 ,011 ,017
c ,308| ,497(*%) | ,614(*) | ,418(**) | ,598(**) 1 ,056 -,067 ,147
a
,053 ,001 ,000 ,007 ,000 ,733 ,680 ,365
,029 -,033 ,002 ,159 ,207 ,056 1 ,321(%) | ,476(*%)
sexo
,859 ,839 ,991 ,327 ,200 ,733 ,044 ,002
dad -,029 224 -,108 ,182 ,400(*) -,067 ,321(%) 1 112
idade
,859 ,165 ,508 ,262 ,011 ,680 ,044 ,490
,029 -,136 ,054 231 ,375(%) 47|, 476(%%) 112 1
tempo
P ,857 ,404 ,743 ,152 ,017 ,365 ,002 ,490
* (a=0,05)
* (g =0,01)
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ANALISE BIVARIADA ATRAVES DO SPSS (SRTXRF — CONVENC IONAL)

Tabela C.8 -Andlise Bivariada do Grupo Sadio (SRTXRF — Convenal)

Fe Cu Zn Br Rb sexo idade
Fo 1 -,001 -,002 ,368 ,139 -,169 -,020
,997 ,991 ,070 ,508 419 ,923
cu -,001 L ,568(**) ,090 ,226| -,433(%) ,099
,997 ,003 ,670 277 ,031 ,636
- -,002| ,568(*) 1 -,153 ,336 -,001 ,047
,991 ,003 ,465 ,100 ,996 ,824
Br ,368 ,090 -,153 L 371 -,085 272
,070 ,670 ,465 ,068 ,685 ,189
=b ,139 ,226 ,336 371 L ,048| ,554(**)
,508 277 ,100 ,068 ,820 ,004
-,169| -,433(% -,001 -,085 ,048 ,384
SeX0 419 ,031 ,996 ,685 ,820 ! ,058
dade -,020 ,099 ,047 272 ,554(*) ,384 L
,923 ,636 824 ,189 ,004 ,058
* (a=0,05)
** (g =0,01)
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Tabela C.9 -Analise Bivariada do Grupo LMC (SRTXRF — Conveneaibn

Fe Cu Zn Br Rb sexo idade tempo
Fe 1 ,028 ,136 ,132 ,024 -,014 ,082 -,342
,895 ,518 531 ,909 ,946 ,697 ,095
,028 1 ,113 -,203 -,102 -,113 ,048 -,170
cu ,895 ,592 331 627 ,592 ,819 418
,136 ,113 1 ,298 ,098 -,021 ,313 ,218
“n ,518 ,592 ,148 ,642 ,921 127 ,295
Br ,132 -,203 ,298 1] ,546(*%) -,196 391 ,067
,531 331 ,148 ,005 347 ,053 , 749
b ,024 -,102 ,098| ,546(*) 1 -,374 ,101 -,139
,909 ,627 ,642 ,005 ,066 ,630 ,507
-,014 -,113 -,021 -,196 -,374 1 -,336 -,060
SeX0 ,946 ,592 921 347 ,066 ,100 75
] ,082 ,048 313 391 , 101 -,336 1 174
\dade ,697 ,819 127 ,053 ,630 ,100 ,406
-,342 -,170 ,218 ,067 -,139 -,060 174 1

‘empo ,095 418 ,295 , 749 ,507 75 ,406
* (a=0,05)
** (0=0,01)
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Tabela C.10 -Andlise Bivariada do Grupo LMA (SRTXRF — Convenadn

Fe Cu Zn Br Rb sexo idade tempo
o 1 119 ,072 278| -517(%) ,082 -173 -,115
,626 771 ,248 ,023 ,738 479 ,639
,119 1 -,058 ,087 -,234 -,053 , 173 -,453
cu ,626 ,815 124 ,336 ,828 ,480 ,051
,072 -,058 1 ,048 -,001 ,079 -,360 ,137
“n J71 ,815 ,846 ,997 , 749 ,130 ,576
Br ,278 ,087 ,048 1 -,089 ,564(*) ,222 -,107
,248 124 ,846 717 ,012 ,361 ,663
Rb -,517(*) -,234 -,001 -,089 1 -,105 ,289 ,007
,023 ,336 ,997 717 ,669 ,229 ,978
,082 -,053 ,079|  ,564(*) -,105 1 ,090 ,062
SeX0 , 738 ,828 , 749 ,012 ,669 , 713 ,801
] -,173 , 173 -,360 ,222 ,289 ,090 1 -,397
'dade 479 ,480 ,130 ,361 ,229 ,713 ,092
-,115 -,453 137 -,107 ,007 ,062 -,397 1
‘empo ,639 ,051 576 ,663 ,978 ,801 ,092
* (a=0,05)
** (a=0,01)
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Tabela C.11

-Andlise Bivariada do Grupo LLC (SRTXRF — Convenabn

Fe Cu Zn Br Rb sexo idade tempo
o 1 471 957(*) -,085 459 747 597 -,260
,286 ,001 ,857 ,300 ,053 ,157 574
cu -471 1 -,500 -,652 -,033 -056|  846(%) 615
,286 ,253 , 112 ,943 ,906 -,,016 ,142
o ,957(*%) -,500 1 -,039 342 ,607 ,509 -,248
,001 ,253 ,933 ,452 ,148 ,243 ,591
-,085 -,652 -,039 1 -,242 -,185 ,639 -,022
Br ,857 , 112 ,933 ,600 ,691 , 123 ,962
Rb ,459 -,033 ,342 -,242 1 J75(%) ,291 ,025
,300 ,943 ,452 ,600 ,041 ,527 ,957
47 -,056 ,607 -,185 J75(%) 1 ,468 ,052
SeX0 ,053 ,906 , 148 ,691 ,041 ,289 912
dade ,597| -,846(*) ,509 ,639 ,291 ,468 1 -,405
,157 ,016 ,243 ,123 ,527 ,289 ,367
-,260 ,615 -,248 -,022 ,025 ,052 -,405 1
‘empo 574 , 142 ,591 ,962 ,957 912 367
* (a=0,05)
** (a=0,01)
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Tabela C.12 -Andlise Bivariada do Grupo LLA (SRTXRF — Convenadn

Fe Cu Zn Br Rb sexo idade tempo
1 ,258 ,223 ,335 ,507 -,295 ,280 -,273
Fe 444 ,509 314 ,112 378 404 416
,258 1 ,063 -,241 -,168 ,071 ,570 -,095
cu 444 ,853 AT76 ,621 ,836 ,067 , 782
0 ,223 ,063 1| ,798(*) ,353 ,356 ,497 -,285
,509 ,853 ,003 ,287 ,282 ,120 ,395
Br 335 -241 | ,798(*) 1 ,307 ,294 , 155 -,202
314 AT6 ,003 ,359 ,380 ,648 ,551
,507 -, 168 ,353 ,307 1 -,161 ,225 -,203
Rb ,112 ,621 ,287 ,359 ,636 ,507 ,550
-,295 ,071 ,356 ,294 -,161 1 -,122 -,553
SeX0 378 ,836 ,282 ,380 ,636 721 ,078
] ,280 ,570 497 , 155 ,225 -,122 1 -,302
'dade ,404 ,067 ,120 ,648 ,507 721 ,366
-,273 -,095 -,285 -,202 -,203 -,553 -,302 1
‘empo 416 , 7182 ,395 ,551 ,550 ,078 ,366
* (a=0,05)
** (0=0,01)
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Tabela C.13 -Andlise Bivariada do Grupo AF (SRTXRF — Convenclpna

Fe Cu Zn Br Rb sexo idade tempo
1 ,191 - 174 -,067 ,245 ,106 ,152 ,150
Fe ,219 ,264 ,669 ,114 ,499 ,330 ,338
cu 191 1 -,096| -,481(**) | -,315(*) -160| ,306(%) -,029
,219 ,540 ,001 ,040 ,307 ,046 ,854
0 174 -,096 1 -,012 -,043 -,068 -,035 ,216
,264 ,540 ,938 ,784 ,665 ,822 ,165
Br -,067| -,481(*) -,012 1] ,443(*) ,269 -,103 -,129
,669 ,001 ,938 ,003 ,082 ,509 ,409
“b 245] -,315(*) -,043| ,443(*%) 1 ,079 ,059 ,037
,114 ,040 , 7184 ,003 ,613 ,706 ,812
,106 -,160 -,068 ,269 ,079 1 ,060 -,194
SeX0 ,499 ,307 ,665 ,082 ,613 , 702 ,212
dade ,152|  ,306(%) -,035 -,103 ,059 ,060 1 ,263
,330 ,046 ,822 ,509 ,706 ,702 ,088
,150 -,029 ,216 -,129 ,037 -,194 ,263 1
empo ,338 ,854 , 165 ,409 ,812 ,212 ,088
* (a=0,05)
** (a=0,01)
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APENDICE D

Andlise Multivariada Através do SPSS Dentro de Cad&rupo Estudado

Component 2

0,5

-1,0

(SRTXRF — Baixo Z)

Tabela D.1 -Matriz Componente — Sadio (SRTXRF — Baixo Z)

Component Matrix 2

Component
1 2
Na(11) , 740 -,558
P(15) ,839 ,350
S(16) ,846 378
Cl(17) ,891 -,389
K(19) ,885 -,131
Ca(20) ,455 575

Extraction Method: Principal Component Analysis.
a. 2 components extracted.

Component Plot

1,0

0,5

o
=)

ca20

-1,0

-0,5

0,0

Component 1
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Component 2

-0,57]

-1,0

Figura D.1 —Gréfico das Componentes Principais — Sadio (SRTXBRixo Z)
Tabela D.2 -Matriz Componente - LMC (SRTXRF — Baixo Z)

Component Matrix 2

Component
1 2
Na(11) ,889 -,045
P(15) -,078 ,965
S(16) 132 ,956
Cl(17) ,913 ,242
K(19) ,667 -,293
Ca(20) , 763 -,048

Extraction Method: Principal Component Analysis
a. 2 components extracted.

Component Plot

1,0

0,57

o
[=)

pi3 s
(©) 0

ca20 nall

o (@)

k19

-1,0

-0,5 0,0

Component 1

0,5 1,0

Figura D.2 —Grafico das Componentes Principais — LMC (SRTXRFaixo 2Z)
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Component 2

-1,0-

Component Matrix 2

Component
1 2
Na(11) ,453 , 763
P(15) 918 ,058
S(16) ,869 -,009
Cl(17) -,264 ,888
K(19) , 794 -,158
Ca(20) ,873 -,037

Extraction Method: Principal Component Analysis

a. 2 components extracted.

Component Plot

Tabela D.3 —-Matriz Componente - LMA (SRTXRF — Baixo Z)

1,0

cll7

nall

0,5
p15
s16 O
0,0 ©
ca20
k19
-0,5-

-1,0

-0,5

0,0

Component 1

0,5

1,0

Figura D.3 —Gréfico das Componentes Principais — LMA (SRTXRB&aixo Z)
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Component 2

Component Matrix 2

Component
1 2
Na(11) -,966 ,191
P(15) 723 ,620
S(16) ,516 , 788
Cl(17) -,365 -,064
K(19) ,904 -,307
Ca(20) ,532 -, 782

Tabela D.4 -Matriz Componente - LLC (SRTXRF — Baixo Z)

Extraction Method: Principal Component Analysis.

a. 2 components extracted.

Component Plot

1,0

s16

Component 1

O
p15
(@)
0,57
(@)
0,0 cH+
k19
(@)
-0,5-
ca20
(@)
-1,0-
I I I
-1,0 0,0 0,5 1,0

Figura D.4 —Grafico das Componentes Principais — LLC (SRTXRBaixo 2Z)
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Component 2

-1,0

Tabela D.5 —-Matriz Componente - LLA (SRTXRF - Baixo Z)

Component Matrix &

Component
1 2
Na(11) ,445 ,839
P(15) ,846 -,302
S(16) , 769 -,530
Cl(17) ,626 ,653
K(19) ,826 -,415
Ca(20) ,621 ,360

Extraction Method: Principal Component Analysis.
a. 2 components extracted.

Component Plot

1,0

0,57

o
[=]

p15
o
k19
o

-0,5- (@)

s16

-1,0 0,5 0,0 0,5 1,0
Component 1

Figura D.5 —Gréfico das Componentes Principais — LLA (SRTXRBaixo Z)
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Component 2

-0,5

-1,0

Tabela D.6 -Matriz Componente - AF (SRTXRF — Baixo Z)

Component Matrix @

Component
1 2
Na(11) 721 ,663
P(15) ,856 -,322
S(16) ,923 -,132
Cl(17) ,898 ,378
K(19) ,926 -,145
Ca(20) , 791 -,361

Extraction Method: Principal Component Analysis.
a. 2 components extracted.

Component Plot

1,0

o
[=)

-1,0

-0,5

0,0

Component 1

05 1,0

Figura D.6 —Grafico das Componentes Principais — AF (SRTXRRx®Z)
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Component 2

-0,5

-1,0

Tabela D.7 -Matriz Componente - PTI (SRTXRF — Baixo Z)

Component Matrix 2

Component
1 2
Na(11) ,695 ,667
P(15) ,848 -,194
S(16) , 764 -,222
Cl(17) ,831 ,465
K(19) 775 -,276
Ca(20) , 733 -,413

Extraction Method: Principal Component Analysis

a. 2 components extracted.

Component Plot

1,0

0,5

o
[=)

-1,0

-0,5

0,0

Component 1

0,5 1,0

Figura D.7 —Gréafico das Componentes Principais — PTI (SRTXHFaixo Z)

147




Andlise Multivariada Através do SPSS Dentro de Cad&rupo Estudado
(SRTXRF Convencional)

Tabela D.8—Matriz Componente — Sadio (SRTXRF - Convencional)

Component Matrix @

Component
1 2
Fe(26) ,296 ,649
Cu(29) 734 -,379
Zn(30) 721 -,533
Br(35) ,401 , 765
Rb(37) 722 226

Extraction Method: Principal Component Analysis.
a. 2 components extracted.

Component Plot

1,0
Br3s5
Fe26”
o
0,5
Rb37
~ o
-
c
(]
S o0
o
IS
S
Cu29
o
Zn30
-0,5_ o)
-1,0
I I I I
-1,0 -0,5 0,0 05 1,0

Component 1

Figura D.8 —Gréafico das Componentes Principais — Sadio (SRTXRI®envencional)
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Tabela D.9-Matriz Componente — LMC (SRTXRF - Convencional)

Component Matrix @

Component
1 2
Fe (26) ,261 ,510
Cu (29) -,270 ,697
Zn (30) ,469 ,611
Br (35) ,884 -,071
Rb (37) , 768 -,220

Extraction Method: Principal Component Analysis.
a. 2 components extracted.

Component Plot

1,0
Cu29
9 Zn30
Fe26 ©
0,5 o
(q\]
+—
C
2 /\
S 00 B+35
o o
e Rb37
8 o)
-0,5
-1,0
| | | |
-1,0 0,5 0,0 0,5 1,0

Component 1

Figura D.9 —Grafico das Componentes Principais — LMC (SRTXRForvencional)
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Component Matrix @

Component
1 2
Fe (26) ,825 ,151
Cu (29) ,440 -,510
Zn (30) ,079 ,808
Br (35) 472 333
Rb (37) -, 789 ,153

Tabela D.10 -Matriz Componente — LMA (SRTXRF - Convencional)

Extraction Method: Principal Component Analysis.
a. 2 components extracted.

Component Plot

1,0
Zn30
o
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Br3s
o
~ Rb37 Fe26
= o o
@
S 00
o
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5]
O
Cu29
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| | | |
-1,0 05 0,0 05 1,0

Component 1

Figura D.10 —Grafico das Componentes Principais — LMA (SRTXREcavencional)
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Tabela D.11 -Matriz Componente — LLC (SRTXRF - Convencional)

Component Matrix 2

Component
1 2
Fe (26) ,951 ,204
Cu (29) -,678 ,666
Zn (30) ,938 127
Br (35) , 136 -,922
Rb (37) ,496 ,533

Extraction Method: Principal Component Analysis.

a. 2 components extracted.

Component Plot

1,0

0,577

0,0

Cu29

Rb37

Fe26

Zn30

Component 2

-0,57]

-1,07

Br35

-1,0

-0,5

0,0

0,5 1,0

Component 1

Figura D.11 —Grafico das Componentes Principais — LLC (SRTXRFoAvencional)
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Component Matrix 2

Component
1 2
Fe (26) ,622 ,598
Cu (29) -,085 ,873
Zn (30) ,826 -,113
Br (35) ,856 -,310
Rb (37) ,689 ,089

Extraction Method: Principal Component Analysis.
a. 2 components extracted.

Component Plot

Tabela D.12 -Matriz Componente — LLA (SRTXRF - Convencional)

1,0

0,5

0,0

Cu29

Fe26

Rb3

Component 2

-0,57

-1,0

Zn30

Br35

0,0

0,5

Component 1

Figura D.12 —Grafico das Componentes Principais — LLA (SRTXREcavencional)
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Tabela D.13 -Matriz Componente — AF (SRTXRF - Convencional)

Component Matrix 2

Component
1 2
Fe (26) -,042 ,833
Cu (29) -, 775 ,292
Zn (30) ,048 -,603
Br (35) ,837 -,013
Rb (37) 725 417

Extraction Method: Principal Component Analysis
a. 2 components extracted.

Component Plot
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Figura D.13 —Grafico das Componentes Principais — AF (SRTXRFoaW@ncional)
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APENDICE E

Andlise Multivariada Através do SPSS Entre os Grups Estudados em Relagéo as
Concentragdes Elementares Individuais (SRTXRF — Bgo 2Z)

Tabela E.1-Matriz Componente — Na (SRTXRF - Baixo Z)

Component Matrix 2

Component
1 2
SS ,698 ,553
AF -,542 ,652
LLA ,830 -,301
LLC ,244 -,638
LMA ,803 ,320
LMC -,373 -,573
PTI -,148 ,652

Extraction Method: Principal Component Analysis.
a. 2 components extracted.

Component Plot
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Figura E.1 —Gréfico das Componentes Principais — Na (SRTXB@&axo Z)
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Component 2

-0,57

-1,0

Tabela E.2 —-Matriz Componente — P (SRTXRF - Baixo Z)

Component Matrix 2

Component
1 2
SS ,692 -,322
AF -,305 423
LLA 779 415
LLC -, 745 ,084
LMA 724 -,593
LMC ,814 ,465
PTI ,159 ,892

Extraction Method: Principal Component Analysis.
a. 2 components extracted.
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Figura E.2 —Gréfico das Componentes Principais — P (SRTXRRix@3Z)
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Component 2

-0,5

-1,0

Tabela E.3 —Matriz Componente — S (SRTXRF — Baixo Z)

Component Matrix &

Component
1 2
SS ,573 ,042
AF -,155 ,483
LLA ,908 -,045
LLC -,202 ,902
LMA ,205 -,910
LMC ,895 ,073
PTI ,852 464

Extraction Method: Principal Component Analysis.

a. 2 components extracted.

Component Plot
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Figura E.3 —Grafico das Componentes Principais — S (SRTXRFixdBa)
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Component 2

-0,5

-1,0

Tabela E.4 —Matriz Componente — Cl (SRTXRF — Baixo 2Z)

Component Matrix &

Component
1 2
SS ,241 , 765
AF -,859 ,102
LLA ,533 ,510
LLC ,563 -, 767
LMA ,611 ,489
LMC -,214 ,023
PTI -, 736 ,313

Extraction Method: Principal Component Analysis.
a. 2 components extracted.

Component Plot
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Figura E.4 —Grafico das Componentes Principais — Cl (SRTXRFRxX®Z2)
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Component 2

-0,5

-1,0

Tabela E.5 —Matriz Componente — K (SRTXRF — Baixo 2Z)

Component Matrix &

Component
1 2
SS ,395 -,298
AF , 765 375
LLA -,381 J75
LLC 827 ,081
LMA -, 743 -,446
LMC -,418 -,051
PTI -,347 ,850

Extraction Method: Principal Component Analysis.

a. 2 components extracted.

Component Plot
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Figura E.5 —Gréfico das Componentes Principais — K (SRTXRFaix® Z)
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Component 2

-0,5

-1,0

Tabela E.6 —-Matriz Componente — Ca (SRTXRF — Baixo Z)

Component Matrix &

Component
1 2
SS ,578 -,402
AF -,690 ,351
LLA ,363 -, 757
LLC -,825 -,085
LMA ,620 ,280
LMC ,265 AT7
PTI ,853 ,353

Extraction Method: Principal Component Analysis.
a. 2 components extracted.
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Figura E.6 —Grafico das Componentes Principais — Ca (SRTXRRixdBZ)
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Andlise Multivariada Através do SPSS Entre os Grups Estudado em Relacao as
Concentragdes Elementares Individuais (SRTXRF - Carencional)

Tabela E.7-Matriz Componente — Fe (SRTXRF - Convencional)

Component Matrix 2

Component 2

Component
1 2
SS ,661 574
AF ,840 -,416
LLA 914 ,017
LLC -,452 ,113
LMA -,265 ,935
LMC ,854 ,297

Extraction Method: Principal Component Analysis.

a. 2 components extracted.

Component Plot
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Figura E.7 —Grafico das Componentes Principais — Fe (SRTXRBn€ncional)
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Component 2

-0,5

-1,0

Tabela E.8 —-Matriz Componente — Cu (SRTXRF - Convencional)

Component Matrix 2

Component
1 2
SS ,942 ,307
AF 317 ,226
LLA -,887 -,341
LLC 971 ,019
LMA -,549 147
LMC ,307 -,882

Extraction Method: Principal Component Analysis.

a. 2 components extracted.
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Figura E.8 —Gréfico das Componentes Principais — Cu (SRTXRBrvencional)
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Component 2

Tabela E.9 —Matriz Componente — Zn (SRTXRF - Convencional)

Component Matrix 2@

Component
1 2
SS -,366 ,590
AF ,890 ,281
LLA ,023 ,646
LLC 147 ,579
LivAF 914 -,070
LMC 717 -,581

Extraction Method: Principal Component Analysis.
a. 2 components extracted.

Component Plot
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Figura E.9 —Grafico das Componentes Principais — Zn (SRTXRBrvencional)
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Tabela E.10 -Matriz Componente — Br (SRTXRF - Convencional)

Component Matrix 2

Component
1 2
SS ,825 ,362
AF ,882 -,366
LLA ,295 , 781
LLC ,639 ,046
LMA -,071 ,884
LMC , 707 -,245

Extraction Method: Principal Component Analysis.
a. 2 components extracted.
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Figura E.10 —Gréfico das Componentes Principais — Br (SRTXRBrv@ncional)
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Component 2

-0,5

-1,0

Tabela E.11 -Matriz Componente — Rb (SRTXRF - Convencional)

Component Matrix 2

Component
1 2
SS -,280 , 7192
AF 127 375
LLA -,358 921
LLC - 777 -,293
LMA , 766 ,418
LMC 913 -,048

Extraction Method: Principal Component Analysis.
a. 2 components extracted.
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Figura E.11 —Gréfico das Componentes Principais — Rb (SRTXRBrv@ncional)
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