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Resumo

O trabalho visa a apresentacdo de uma padronizacdo de um exame voltado ao método de
determinacdo de composicdo corporal, através do dioxido de deutério (D20), com
detalhnamento em um estudo acerca do erro, visando encontrar onde pode haver a
maximizacdo do erro, sendo este encontrado nas formulas de maneira tedrica, ou na pratica,
sendo observada a preparagdo da Dose Ofertada (DO), Dose Diluida (DD), Doses individuais
(DI), aplicacdo do teste, preparo das amostras para andlise, e analise isotopica. A
determinacdo da composicdo corporal € uma ferramenta importante para avaliar a saide e o
desempenho fisico de individuos, com diversas formulas envolvidas para estimar a
porcentagem de gordura corporal, massa muscular e outros componentes relevantes. No
entanto, uma padronizacdo para tal determinacdo é de extrema importancia, uma vez que
origina um modelo a ser seguido, este testado e aceito, com a finalidade de usa-lo e até
melhora-lo em futuros estudos acerca da composicdo corpdrea. Além do mais, diversas
férmulas sdo usadas ao longo da determinacdo, e por isso, um estudo acerca do erro e
limitacGes é de grande interesse, ja que a partir da padronizacao do teste, ha pontos a serem
considerados com mais importancia para minimizar a margem de erro do procedimento
estabelecido, dando uma melhor precisdo para os resultados obtidos. Além disso, é esperado
que tal publicacdo fornega proveito com relacdo a compreensao dos erros a serem atentados,
para desenvolvimento do método de maneira precisa e confidvel, tendo implicacdes

importantes para a area da saude.

Palavras-chave: Composi¢do corporal, ingestdo isotopica, erro, métodos para determinagédo

corporal.



Abstract

The work aims to present a standardization of an examination focused on the method of
determining body composition using deuterium oxide (D20), with a detailed study on error,
aiming to identify areas where error can be maximized. This error can be found in the
formulas either theoretically or in practice, by observing the preparation of the Offered Dose
(OD), Diluted Dose (DD), individual doses (ID), test application, sample preparation for
analysis, and isotopic analysis. Determining body composition is an important tool for
assessing the health and physical performance of individuals, with various formulas used to
estimate the percentage of body fat, muscle mass, and other relevant components. However,
standardization for such determination is of utmost importance as it establishes a model to be
followed, tested, and accepted, with the purpose of using and even improving it in future
studies on body composition. Furthermore, since multiple formulas are used throughout the
determination process, studying the errors and limitations is of great interest, as the
standardized test highlights important points to minimize the margin of error in the
established procedure, providing better precision for the obtained results. Moreover, it is
expected that this publication will contribute to understanding the errors to be considered,
allowing for the development of a precise and reliable method, with significant implications
for the field of health.

Keywords: Body composition, isotopic ingestion, error, methods for body determination



Lista de abreviaturas

D,0: didxido de dedterio.

?H: deutério.

DO: dose ofertada.

DD: dose diluida.

DI: dose individual.

DOL1: dose ofertada 1.

DO2: dose ofertada 2.

ABW: enriquecimento isotopico em excesso da &gua corporal, dado em partes por milhdo
(ppm).

ADD: enriquecimento isotopico em excesso da dose diluida, dado em partes por milhdo
(ppm).

x?H: valor da abundancia para um isétopo do hidrogénio.

TBW: Total Body Water.

Nx: espago de diluicdo de um dado isétopo “x”.

W: guantidade de agua para realizar a destilacao.

a: quantidade da dose usada para a dose diluida.

A: dose da agua dada para o paciente.

MACTu: massa de dgua corporal total para espaco de dilui¢do do deutério pela analise da
urina.

MACTSs: massa de gua corporal total para espacgo de dilui¢do do deutério pela analise da
saliva.

CUL: cumulative urine loss.

H: 4gua ingerida na realizacdo do exame.

MLG: massa livre de gordura.

MG: massa gorda.

MT: massa total.

%MG: porcentagem de massa gorda.
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1. Introducéo

Para o estudo da composicdo corporal, diversos métodos sdo utilizados, como a
bioimpedancia e medicdo de espessura de dobras cutdneas, que sdo comumente utilizados.
Assim, o uso de dioxido de deutério (D,O) como marcador na mensuracdo de composicao
corporal mostra vantagem com relacdo a medicdo das dobras cutaneas, visto que é um método
ndo invasivo, e possui ganho com relacdo a bioimpedancia, ja que independe de calibragdes
do maquinario, e depende apenas de fatores simples que serdo usados em modelos
matematicos. Ademais, mesmo sendo considerado método referéncia, diversos fatores devem
ser atentados, a fim de definir o menor erro possivel para o teste, dando assim, o melhor
resultado viavel. No entanto, um estudo do erro é fundamental, uma vez que o uso de isétopos
para tais determinag0es requer extrema atengéo, devido a sua grande precisao.

O D,0 foi descoberto por Harold Clayton Urey em 1931 [5], sendo obtido através da
destilacdo fracionada da agua. Com isso, ha trés tipos de isétopos de hidrogénio conhecidos,
sendo o Prétio (H), Deutério (°H) e o Tritio (*H), que possuem diferentes caracteristicas,
como peso molecular, ponto de fusdo e ebuli¢do. Assim, a 4gua pesada ou deuterada, contém
dois atomos de deutério e um de oxigénio (D,0), sendo o deutério um is6topo de hidrogénio,
com um néutron e um préton em seu ndcleo. Tendo isso em vista, 0 D,O possui grande
importancia tecnologica, sendo usado como moderador em reatores nucleares, como solvente
em ressonancia magnética nuclear do hidrogénio, e principalmente na marcacdo de compostos
organicos para estudo de mecanismos de reacdes. Sabendo disto, marcadores sdo 6timos
meios para determinacdo da agua total presente no corpo, e assim, e consequentemente,
distribuicdo de massa magra e gordura ao longo do corpo humano. Logo, 0s is6topos estaveis
sdo destacados como marcadores. Portanto, ao medir a concentracdo de deutério na agua
corporal total, é possivel inferir a composicéo corporal.

Vale ressaltar que o deutério € um isotopo estavel do hidrogénio, o que faz com que
ndo seja metabolizado pelo corpo humano de forma significativa, ocasionando em uma
constancia de sua concentragdo apos sua administracdo. Com a dose administrada, apds um
dado tempo, é possivel o célculo da agua corporal total, que é diretamente relacionada a
massa corporal, sendo possivel estimar as diferentes massas da composicado. Essa técnica é
baseada no principio de que a agua é distribuida de forma proporcional aos diferentes

compartimentos corporais.



2. Objetivo:
O objetivo deste estudo foi estimar o erro analitico do percentual de gordura de
pacientes submetidos ao teste de mensuracdo de massa corporal a partir da ingestdo de
dioxido e de deutério.

3. Revisdo da literatura:

3.1. Ingestdo de dioxido de deuterio

O didxido de deutério (D,O) é um isétopo estavel da &gua, e € usado como tragador na
diluicdo isotdpica, ja que a ingestdo de uma dose conhecida do D,O e com a coleta das
amostras bioldgicas, como urina e saliva ao longo do tempo, é possivel a determinacdo da
quantidade de deutério presente no corpo, 0 que possibilita a estimativa da agua corporal total.
Este é avaliado a partir da estimativa de dgua corporal total, onde o paciente devera ingerir
uma dose de D,0 estipulada a partir de seu peso, sendo uma forma estavel e ndo toxica da
agua, que sera igualmente distribuida ao longo dos diferentes tecidos do corpo. Tendo isso em
vista, haver4d a coleta de uma amostra basal do individuo, e uma coleta de amostra
enriquecida, esta, sendo apurado ap6s 4 horas da ingestdo do D,0, o tempo ideal para que a
agua pesada se distribua proporcionalmente ao corpo, ocorrendo um equilibrio isotépico. Com
isso, equacles sdo fundamentais, com diferentes parametros, estes, adotados desde a
preparacdo da Dose Ofertada (DO), a qual sera distribuida aos pacientes, considerando o peso
de cada a preparacdao da Dose Diluida (DD), que serd usada para andlise isotopica, peso do
paciente, dentre outras, que serdo abordadas mais a frente. Logo, é reconhecido que um
tracador € totalmente distribuido em um espaco de distribuicdo, mostrando que a diluicéo
isotopica permite medir a massa de uma quantidade desconhecida de dgua, sendo uma técnica
reconhecida de alta exatiddo. Portanto, o uso do D,O é benéfico, ja que € um método nédo
invasivo, com resultados precisos. No entanto, mesmo sendo uma analise referéncia, o teste
precisa ser minuciosamente realizado, ja que pequenas mudancas ao longo da preparacdo ou
realizacdo do teste podem gerar grandes erros, com resultados imprecisos.

Ainda assim, para a aplicacdo do exame de mensuracao corporal a partir da ingestéo
do dioxido de deutério, as etapas devem ser atentadas, visto que € o erro pode ser grande, ja

que alteracBes pequenas possuem grande influéncia na finalizacdo do teste.



3.2.  Balanco isotopico

O balanco isotépico é uma técnica para calcular diferentes propor¢des de diferentes
is6topos em uma dada mistura, o que leva em consideracdo as abundancias isotdpicas dos
is6topos individuais em cada componente da mistura. Também, podemos obter os valores do
delta isotépico para as misturas das dguas com diferentes composi¢cdes, onde delta € uma
medida que expressa a composicdo isotdpica de uma substancia em relacdo a uma padrao de
referéncia.

Visto isso, 0 balanco isotdpico possui extrema importancia para estudos de interaces
naturais de diferentes corpos d’agua, como rios, corregos, agua do mar, dentre outras, além de
ser usado em laboratério, como usado com a técnica de diluicdo isotdpica e a producdo de
misturas enriquecidas, para saber com precisao o0 enriquecimento.

Com isso, uma planilha foi desenvolvida para formato de Excel [2], onde ha uma
solucdo flexivel e abrangente para o calculo das abundancias de is6topos, além dos valores de
delta isotdpico para as misturas da agua. E valido ressaltar que é de extrema relevancia para
encontrar um valor isotopico desconhecido a partir de um valor de referéncia, em que é
oferecido uma maneira que minimiza os erros computacionais, porém, estes ainda existentes.

Com isso, temos que:

nl.X(Eil) + nzx(Eiz) = X(EiT) (1)

Onde:
n,, = fracdo molar do componente n da mistura.
x(Ein) = abundancia isotopica do isétopo i do elemento E no componente n.
x(E';) = abundancia isotdpica do isétopo i do elemento E na mistura total T.
Logo,

nlx(Eil) + nzx(Eiz) = (n1 + nz)X(EiT) (2)
Com isso, aplicaremos a férmula aplicada anteriormente para a abundancia de

deutério, sendo x(E*; ) substituido por x?H:

nl(szF) - n1(x2H1) = nz(xZHz) - nZ(szF) 3)
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Portanto,
ny(x*Hp — x*Hy) = ny(x*H, — x*Hp) 4)
Onde:
(x?Hr — x*H,) = ABW; (5)
(xZHZ - XZHF) = ADD. (6)

3.3.  Abundancia isotdpica

Os elementos, em sua maioria, possuem diferentes isGtopos, que ocorrem
naturalmente em diferentes propor¢des. Logo, a abundancia isotopica é a propor¢do de um
istopo em comparacdo com o nimero total de 4&tomos de um dado elemento, por meio de
uma fracdo, ou quando comparado ao isétopo majoritario de um elemento, sendo uma razéo.
Desta forma, essa abundéncia é essencial para o calculo de uma massa atdmica, por exemplo,
ja que é dada como a média ponderada das massas isotopicas correspondentes.

Com isso, é necessaria a determinagdo da abundancia isotdpica, definida a partir da
razdo dos isétopos de um determinado elemento, sendo o hidrogénio o que sera aplicado,
onde uma razéo sera apresentada com o prétio (*H) e o deutério (*H). A seguinte equago sera
demonstrada para o hidrogénio de dois is6topos, com i = 1,2. Tal férmula é necesséaria para a
obtencdo da distribuicdo dos is6topos na amostra. [2]

Assim temos:

2R
277 _ 7
XH =1 0

x?H = valor da abundancia para a razdo de dois is6topos do hidrogénio.

R= razdo isotdpica do deutério com relagdo ao protio.
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3.4. Erro absoluto
Para determinacdo dos erros de uma determinada equacdo, o erro absoluto é a

diferenga entre o valor medido e valor verdadeiro, fornecendo a magnitude direta do desvio
entre os dois valores de modo absoluto, o que independe se é negativo, dado sempre em

modulo. Assim, temos o erro, dado por:

Errogps (X) = |x — %| (8)

Onde:

X = valor absoluto de uma medida de x.

X% = valor medido.

3.5. Erro relativo
A medida do erro relativo, por sua vez, € dada a partir de uma medicdo expressa com

relacdo ao erro absoluto e o valor verdadeiro da medida. Assim, matematicamente, o valor do
erro relativo é realizado a partir da divisdo do erro absoluto pelo valor verdadeiro da

grandeza, expresso por:

X —X 9
Erroye (X) = —I — | ©)

Onde:
|x — x| = modulo do erro absoluto.

|X] = modulo do valor medido.



12

3.6. Incerteza

A incerteza refere-se a falta de precisdo ou exatiddo na determinacdo de uma dada
quantidade, onde é expressa a margem de erro. Além do mais, a incerteza de diferentes fontes,
incluindo erros de medicdo, variagbes nas condi¢Oes experimentais, limitacbes dos
instrumentos de medicdo, dentre outros fatores. Em resumo, € um valor associado ao
resultado de uma medida, surgindo devido ao desconhecimento de um valor exato da
grandeza em questdo. Visto isso, h& diferentes tipos de incerteza, estes, provenientes dos
diferentes tipos de medicGes. Para instrumentos que ndo possuem estimativas, como o
exemplo de balancas analiticas, a incerteza é definida como a menor divisdo ou a menor
medida realizada. Ademais para o caso listado, é possivel utilizar o desvio padrédo fornecido

pelo fornecedor do equipamento.

4. Aplicacdo do teste para ingestao de didxido de deutério

Primeira etapa - preparacdo da DO: A partir das instru¢cbes da IAEA Human Health
Series [3], foi realizada a preparacdo da Dose Ofertada (DO), seguindo a proporcéo de 1:10
em mL, em que o deutério com concentracdo de 99,8% serd combinado com éagua potavel,
para distribuir aos pacientes submetidos ao exame. Para isso, 400 mL de agua serdo dispostos
na balanca, e serdo adicionados 100 mL aproximadamente 110,5g. Por fim, a agua sera
disponibilizada até atingir 1L, aproximadamente 1010,5 g. E valido dizer que os valores
obtidos devem ser anotados com precisdo nas balancas, a fim de minimizar o erro possivel
nesta etapa. E valido ressaltar que para o presente estudo, foram preparadas duas Doses
Ofertadas diferentes, usando valores diferente para cada leva de paciente, estes considerados
futuramente para determinacdo dos calculos de composicdo corporal, onde um namero de 11
voluntérios fora usados com a DO1 e os 20 demais foram usados com a DO2, tendo diferentes
abundancias isotopicas para cada dose.

Segunda etapa - preparacdo da DD: Com base na etapa anterior, € preparada a Dose
Diluida, em que uma porc¢do da DO serd disposta a fim de obter seu valor isotopico, com a
precisdo de uma balanca de quatro casas decimais [3]. Inicialmente, 50 mL de agua potavel
sera colocado em um frasco, logo, serd pipetado 100 puL da agua pesada, aproximadamente
0,1105g, e por fim, o frasco devera ser completo de agua até atingir 100 mL, para assim, ser

coletada uma pequena porcdo do produto final para a anélise isotopica. As anotagdes das



13

massa alcancadas séo de extrema importancia em todas as partes desta etapa, visto que o valor
isotdpico da DD precisa ser dado com minimas variagoes.

Terceira etapa - preparacdo da DI: A fim de distribuir as doses para os pacientes, a DO
é dividida para cada individuo com diferentes massas, estas, separadas de acordo com 0s

respectivos pesos dos pacientes, uma vez calculadas e dispostas na seguinte tabela:

Tabela 1: Tabela com os valores da Dose Ofertada para cada paciente de acordo com os valores aproximados de

suas respectivas massas, com espago para preenchimento da massa da dose medida em gramas (g).

Massa do paciente (kg) D,0 (g) | Dose ofertada (mL) | Massa Dose (@)
30 1,98 18
40 2,64 24
50 3,3 30
60 3,96 36
70 4,62 42
80 5,28 48
90 5,94 54
100 6,6 60

Assim, é fundamental dizer que as doses sdo dadas a partir de calculos tedricos, sendo
apresentado na tabela de modo que ndo tenha casa decimal. Para isso, 0s valores que devem
ser usados sdo 0s mais proximos de uma determinada massa. Para o caso do estudo analisado ,
0 numero de 31 voluntérios de diferentes massas, foram submetidos a tabela disposta, onde
foi possivel obter o valor da dose ofertada para cada paciete (D).

Quarta etapa - aplicacdo do teste e coleta das amostras: Para a coleta das amostras,
sendo basais e enrigquecidas, os 31 pacientes foram levados ao CEPRAN (Centro de Praticas
Nutricionais da Unesp Botucatu) em jejum, onde inicialmente foi coletada a urina e a saliva,
ambas em estado basal. Em seguida a dose individual foi oferecida seguida da adicédo de 100
mL de &gua, de acordo com a separacdo prévia devido a uma triagem online. Por fim, foi
feita a coleta de amostras de saliva e urina 3 a 4 horas ap6s a administracdo da DI, para que
tenha um equbibrio isotopico ao longo do corpo do individuo, como mostrado pelo grafico
disponibilizado pelo protocolo da IAEA [3]. Para cada paciente, o recipiente com as
respectivas doses individuais com massa de até quatro casas decimais, foi lacrado, de modo

que fosse pesado em uma balanga para verificagdo do quanto do contetdo foi bebido.
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Apos a coleta, as amostras foram armazenadas e mantidas congeladas, fechadas com
Parafilm e seladas, a fim de conservar as mesmas.

Quinta etapa - armazenamento das amostras: Para um melhor armazenamento, tanto as
amostras de urina basal, quanto as de saliva, sdo fechadas com Parafilm, no intuito de néo
haver trocas com o ambiente externo e ndo ter perda do material. Depois de lacradas, as
amostras sdo arrumadas em um refrigerador, visto que sdo amostras organicas, e a
refrigeracdo inibe o crescimento de microrganismos que podem afetar as composicoes
quimicas das amostras. Alem disso, guardar as amostras de urina e saliva em refrigeracao
ajuda a evitar que certas substancias sensiveis se deteriorem, 0 que é importante para garantir
que as analises futuras sejam precisas. Por isso, € comum e recomendado refrigerar essas
amostras para manter a qualidade, preservacdo e integridade e a confiabilidade dos resultados
[3].

Sexta etapa - preparacdo da amostras para analise: Apos retiradas da refrigeragdo, as
amostras enriquecidas sdo separadas das basais e enumeradas para evitar trocas manuais. Com
isso, o lacre é retirado e deve ser pipetado cerca de 1,5 mL de cada porcdo em vidracaria
especifica para destilacdo a vacuo em baixas temperaturas, localizado no Centro de Is6topos
Estaveis da Unesp Botucatu (CIE). A preparacdo deve ser minuciosa para evitar erros, ja que
0 processo para destilacdo é lento e deve ser cuidadoso a cada processo, desde a insercéo das
vidracarias no equipamento até a retirada e deposic¢ao nos viles com o uso de uma pipeta, que
serdo destinados para analise.

Sétima etapa - analises isotdpicas: Contudo, a analise € o processo final, onde serdo
observados os valores de abundancia isotopica de cada amostra, sendo as basais e
enriquecidas, a partir da técnica de Espectrometria de Massa por Razéo de Is6topos, sendo
"Isotope Ratio Mass Spectrometry", ou técnica IRMS. Além disso, a DD também sera analisada
para a obtencdo de seu valor de enriquecimento, sendo de extrema importancia para o estudo
corporal. Visto isso, 0s viles com o contetdo destilado serdo analisados pela técnica IRMS no
CIE, onde os resultados serdo disponibilizados e interpretados para a formulacdo das
equacOes, para assim, determinar a abundancia isotopica das diferentes amostras, sendo a da

agua utilizada para determinacdo da DO, DD, urina e saliva, basais e enriquecidas.
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5. Calculos
A partir do protocolo proposta pela Agéncia Internacional de Energia Atomica
(IAEA), equacbes foram desenvolvidas a fim de determinar a composicdo corporal de um
dado individuo, como a quantidade total de dgua, massa livre de gordura e massa gorda, a

partir de diferentes parametros obtidos experimentalmente pelas etapas do exame.

5.1. Calculo de espaco de diluicdo dos is6topos

A agua corporal total, (TBW da sigla Total Body Water) representa a quantidade total
da agua do corpo humano, variando entre 70% a 75% do peso corporal do individuo apds o
seu nascimento, e decai para cerca de 60 % para adultos magros e menos de 40% para adultos
obesos. Ainda, a agua esta contida exclusivamente na massa livre de gordura, com
aproximadamente 73,2% de agua para individuos adultos, visto a ndo aderéncia da massa

gorda com a agua [3].

Ao realizar a técnica de diluicdo isotdpica para medir a quantidade total de dgua no
corpo, é importante considerar que o is6topo utilizado se distribui ndo apenas na agua
corporal, mas também em outros tecidos e 6rgdos do corpo. Portanto, é fundamental levar em
conta essa ampla distribuicdo ao calcular a quantidade de agua presente no organismo,
garantindo resultados mais precisos e confiaveis.

A guantidade desconhecida de agua, seja 0 seu volume ou massa, pode ser medida
com precisdo utilizando a técnica de dilui¢do isotdpica. Essa técnica é altamente respeitada e
amplamente utilizada em diversas areas da analise quimica e bioquimica. O principio por tras
da diluigdo isotopica pode ser explicado de maneira simples através das seguintes equacdes,
gue descrevem como uma dose enriquecida de um tracador € distribuida uniformemente em

um grande reservatorio de agua (TBW):

Nl'Fl == N2.F2 (10)

Onde:

N;: tamanho do pool da dose em moles.

F1: enriquecimento da dose.



16

N2: tamanho do pool do espaco de distribuicdo em moles.

F,: enriquecimento do espaco de distribuicao.

Logo:
Nl' (XZHF - xZHl) - Nz. (XZHZ - XZHF) (11)
Com:
M
oM (12)
M,
Ml 2 MZ (13)
_ H, — x*H,) = —=.(x*H, — x*H
M, (x*Hp — x*H;) M, (x“Hy — x“HF)
Onde:

M, : espaco de diluicdo dos is6topos no corpo, sendo 0 TBW (Kkg).

M, espaco de diluicdo dos isétopos para a dose, sendo a dose da agua dada para o
paciente (g).

M,,,: peso molecular da &gua em gramas por mol (g/mol).

M,,,: pesso molecular do deutério em gramas por mol (g/mol).

Logo, N; representa a quantidade de um tracador na dose em mols N, representa a
quantidade do tracador no espaco de distribuicdo, dado em mols. Portanto, o produto de F; e
N: é a quantidade do excesso de &4gua *H,O em mols. Assim, 0 grau de enriquecimento é
expresso em partes por milhdo (ppm) em excesso, contando que as unidades de F; e F,
sejam as mesmas.

Com isso, obtemos o valor de NXx, referente ao TBW, que é representado como o
volume pelo qual um is6topo é distribuido, sendo um espago de distribui¢do, em que sua
utilizacdo é importante para determinacdo de célculos da massa de agua corporal total do

individuo.
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Nx:{<(¥)'ADD>'(AIE?VI/AW)} o

Onde:

Nx: espaco de diluicdo de um dado isétopo “x” (kg)

W: guantidade de agua para realizar a destilagdo em gramas (Q)
a: quantidade da dose usada para a dose diluida em gramas (g).

ADD: enriquecimento isotopico em excesso da dose diluida, dado em partes por

milhdo (ppm).
A: dose da agua dada para o paciente (g).

ABW: enriquecimento isotopico em excesso da dgua corporal, dado em partes por

milh&o (ppm).

5.2. Célculo da composicéo corporal

A agua é o maior compartimento do corpo, o que faz com que as moléculas se
distribuam rapidamente e uniformemente ao longo do corpo. Dentro disso, a 4gua entra no
corpo, a0 mesmo tempo em que o deixa, por meio de vapor, urina, dentre oureos fluidos. A
partir disso, o estudo em [5] Lifson, N., & McClintock, R. (1966), permitiu uma observacéo
fisioldgica crucial para a teoria da dgua duplamente marcada, onde 0 oxigénio na agua esta
em equilibrio isotépico com o oxigénio do didxido de carbono. Logo, uma molécula marcada
com oxigénio-18, ndo apenas se comporta da mesma forma que uma molécula marcada com
deutério, mas também € eliminada do corpo mais rapidamente, pois também se mistura e sai
do corpo como didxido de carbono. Portanto, ao medir a eliminagdo do hidreto de oxigénio

junto ao dioxido de deutério, e considerar 0 espago de diluicdo, a taxa de eliminacdo néo sera
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apenas da agua, mas também do dioxido de carbono, onde nesse caso de estudo,
observaremos a relagdo do aumento do espaco de diluicdo do deutério, onde tera o aumento
de 4,1% em comparacdo com a agua total do corpo.

Com o espaco de diluicdo dos is6topos (Nx) é possivel a determinacdo da agua
corporal, com o uso 1,041 para um fator de troca de isétopos com a agua. Vale ressaltar que
0s isotopos na agua corporal entram em diferentes se¢Ges do corpo, o que resulta nas trocas
ndo aquosas pelos isotopos de hidrogénio e oxigénio. O Hidrogénio realiza trocas com alguns
componentes ndo aquosos, porém, a maior parte é a troca com as proteinas, além de que
também é incorporado em gorduras e proteinas durante a sintese as moléculas. Sabendo disso,
é estimado que o espa¢o ocupado pelo 2H é de aproximadamente 1,041 vezes maior que 0
espaco da agua corporal total (TBW)[3]. Desse modo, uma equacdo serd descrita com seu
respectivo fator de correcao para a troca nao aquosa.

Sendo assim, 0 a ACT a partir de um dado isotopo é:

(15)

MACT = 1041

Onde:

MACT: massa de agua corporal total para espaco de diluicdo do deutério (kg).

Nx: espaco de dilui¢do de um dado isétopo “x”(kg).

Logo, com a férmula com a constante dada, ainda, é necessaria a adi¢do de fatores que
possuem influéncia no resultado final, uma vez que sdo termos necessarios para a realizacao
do teste e devem ser considerados por conta do aumento ou perda no resultado na agua

corporal total.

Assim, temos:

MACTu = {(=2) — (ZZEY1 para a urina ; (16)

1,041 1000
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M ) — ()} paraasaliva. 17)

1,041 1000

MACTs = {(

Onde:

MACT: massa de agua corpora total para espaco de diluicdo do deutério (kg).

NXx: espaco de diluicdo de um dado isétopo “x” (Kg).

CUL: da sigla cumulative urine loss, ou perda cumulativa de urina (g).

H: 4gua ingerida na realizacao do exame (mL).

A massa livre de gordura (MLG) por sua vez é dada a partir da constante de hidratacdo
de mamiferos (73,2%)[3], em que se refere a quantidade do tecido corporal que ndo possui
gordura que inclui os musculos, ossos, e agua. Tal medida € fundamental para a determinacao

da gordura corporal do individuo, visto que sera subtraida do peso atual do mesmo.

Em que:

MACT (18)
MLG = 0,732

Onde:
MLG: massa livre de gordura (kg).
MACT: massa de agua corpora total para espaco de dilui¢cdo do deutério (kg).

Além disso, é possivel a obtencdo da massa gorda, conhecida como a gordura corporal
do individuo, sendo a quantidade de tecido adiposo no individuo.

Em que:
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MG = MT — MLG (19)

Onde:

MG: massa gorda (kg).

MT: massa total (kg).

MLG: massa livre de gordura (kg).

Contudo, para melhor anélise, € feito um calculo percentual da gordura corporal, o que
possibilitard a comparacdo com as demais técnicas para determinacdo corporal, visto que
havera a quantidade da massa gorda dividindo pela massa total do individuo, indicando uma

porcentagem.

MG
WMG = — (20)

Onde:

%MG: percentual de gordura corporal (%).

MG: massa gorda (kg).

MT: massa total (kg).

Ha de ressaltar que os parametros apresentados séo em funcéo dos valores das coletas

de urina e saliva, o que leva a dois resultados distintos, visto que as informacdes dos das

amostras, urina e saliva, sdo diferentes.
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6. Simulacéo do célculo
Dentro disso, serd feita uma simulagdo, esta, com valores disponibilizados pela IAEA
[3], para a determinacdo da massa corporal. Para a massa corporal de 80 Kg, dose individual
de 60,52g. Ademais, a quantidade de &gua para realizar a destilacdo é de 80,1732g, com a
quantidade da dose usada para a dose diluidas sendo 0,1525g; ADD ¢ a medida de
enriquecimento na dose diluida, calculada como 258,8 - 146,9, resultando em 111,9 ppm de
excesso de *H; A perda de fluido cumulativa é de 0,240 kg; 0 ABW ¢é equivalente a 99,36

ppm. Dentro disso, o valor do espaco de dilui¢do € dado por (14):

No: (80,1732) 1119 ( 60,52 )
*{{ (01525 ) 11?) (9936 . 1000/

Nx: 35,832072 Kg

Assim, para urina, temos (16):

35,832072

MACT,(Kg) =( —

) —2.0,24

MACT, = 33,94 Kg

Assim, para saliva, consideramos o padrdo de cada voluntario ingerir 100 mL de agua,
onde tal medida sera colocada no mesmo recipiente que foi oferecida a dose individual, para
melhor diluicdo na aplicacdo do teste, onde teremos (17):

35,832072) 100
1,041 1000

MACT,(Kg) = (

MACT, = 34,32 Kg

Logo, obteremos a massa livre de gordura, sendo (18):

MACT,
MLG,(Kg) = ==
MLG, = 46,37 Kg
MACT,
MLGs(Kg) = 5=

MLG; = 46,8 Kg
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Desta forma, a massa gorda, também conhecida como gordura corporal, é dada por

(29):

MG, = 33,63 Kg

MG, = 33,11 Kg

MG, (Kg) = MT — MLG,

MGy(Kg) = MT — MLG,

Por fim, a porcentagem (%) da cordura corporal é dada por (20):

MG, % =

MGy% =

Gy

MT

Gs

MT

Logo, a porcentagem de gordura a partir da analise da urina é 42,04% e para a anélise

da saliva e de 41,39% para a dada simulago.

7. Avaliacdo do erro e discussao

7.1. Avaliacdo do erro e discussdo para valor tedrico

A partir da apresentacdo dos valores apresentados, € possivel a analise do erro

absoluto e relativo, em que a partir da simulacéo realizada anteriormente, um errode + 1 % e

+ 5% serd aplicado ao valor obtido, como mostrado nas tabelas do nimero 2 ao 8, 0 que

possibilitard uma analise dentro dos valores finais, comparado ao da simulacdo. Para isso,

uma tabela serd apresentada, com os valores de W, x2Hpp, x2Hy,o, &, A, sze,m-q_

e szbasal :
Tabela 2: Valor do erro absoluto e relativo a partir das varia¢cdes de W, para urina (u) e saliva (s), para %MG.
Variagédo Valor de W Erro Absoluto | Erro relativo | Erro Erro

(s) (s) Absoluto relativo (u)

(u)

-1% 79,370577 0,59% 1,40% 0,59% 1,38%
+1°% 80,974023 0,59% 1,44% 0,59% 1,42%
-5% 76,163685 2,94% 6,63% 2,94% 6,53%
+5% 84,180915 2,94% 7,64% 2,94% 7,52%
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Tabela 3: Valor do erro absoluto e relativo a partir das variacdes de x2Hpp, , para urina (u) e saliva (s) , para

%MG

Variagédo Valor de Erro Absoluto | Erro relativo | Erro Erro
x?Hpp (s) (s) Absoluto | relativo (u)

(u)

-1% 256,212 1,36% 3,18% 1,36% 3,13%

+1"% 261,388 1,36% 3,40% 1,36% 3,34%

-5% 245,860 6,80% 14,11% 6,80% 13,92%

+5% 271,740 6,80% 19,65% 6,80% 19,29%

Tabela 4: Valor do erro absoluto e relativo a partir das variagdes dex?H,,,,, para urina (u) e saliva (s) , para

%MG.
Variagéo Valor de Erro Absoluto | Erro relativo | Erro Erro
x2Hy,o (s) (s) Absoluto | relativo (u)
(u)

-1% 145,431 0,77% 1,90% 0,77% 1,87%
+1"% 148,369 0,77% 1,83% 0,77% 1,80%
-5% 139,555 3,86% 10,28% 3,86% 10,10%
+5% 154,245 3,86% 8,53% 3,86% 8,41%

Tabela 5: Valor do erro absoluto e relativo a partir das variagfes de a, para urina (u) e saliva (s) , para %MG.

Variagdo Valor de a Erro Absoluto | Erro relativo | Erro Erro
(s) (s) Absoluto relativo (u)
(u)
-1% 0,150975 0,59% 1,46% 0,59% 1,43%
+1"% 0,154025 0,58% 1,39% 0,58% 1,37%
-5% 0,144875 3,09% 8,08% 3,09% 7,94%
+5% 0,160125 2,80% 6,33% 2,80% 6,24%
Tabela 6: Valor do erro absoluto e relativo a partir das variagdes de A, para urina (u) e saliva (s) , para %MG.
Variagéo Valor de A Erro Absoluto | Erro relativo | Erro Erro
(s) (s) Absoluto relativo (u)
(u)
-1% 59,9148 0,59% 1,40% 0,59% 1,38%
+1"% 61,1252 0,59% 1,44% 0,59% 1,42%
-5% 57,494 2,94% 6,63% 2,94% 6,53%
+5% 63,546 2,94% 7,64% 2,94% 7,52%
Tabela 7: Valor do erro absoluto e relativo a partir das variacdes de x2H,,,;, , para urina (u) e saliva (s) , para
%MG
Variagédo Valor de Erro Absoluto | Erro relativo | Erro Erro
X*Henrig. (s) (s) Absoluto | relativo (u)
(u)
-1% 246,866 1,51% 3,79% 1,51% 3,73%
+1"% 251,854 1,44% 3,36% 1,44% 3,31%
-5% 236,892 8,43% 25,59% 8,43% 25,10%
+5% 261,828 6,55% 13,67% 6,55% 13,49%
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Tabela 8: Valor do erro absoluto e relativo a partir das variagdes de x2Hp 4., , Para urina (u) e saliva (s) , para

%MG.

Variagédo Valor de Erro Absoluto | Erro relativo | Erro Erro
x?Hpgsal (s) (s) Absoluto | relativo (u)

(u)

-1% 148,50000 0,87% 2,07% 0,87% 2,04%

+1"% 151,50000 0,90% 2,23% 0,90% 2,19%

-5% 142,50000 4,13% 9,06% 4,13% 8,94%

+5% 157,50000 4,80% 13,11% 4,80% 12,89%

Com o uso da simulagéo feita como os valores disponibilizados pela IAEA[3] foi
possivel comparar um valor tedrico com possiveis flutuacdes, Dentro disso, € observavel que
para 1% da variacdo do valor de x?Hpp € x?Hgpyiq , temos um maior erro relativo que
quando comparado aos demais, sobressaindo, devido a maior influéncia no resultado final da
porcentagem de gordura, tanto para urina, quanto para saliva. Do mesmo modo, observamos
para a variacao de 5%, sendo positiva ou negativa. Tal observacdo demostra que para a DD, a
preparacdo deve possuir extrema cautela, ja que a dose diluida é feita a partir da DO, o0 que
mostra que seu valor depende das medidas realizadas e anotas da dose ofertada, e que se ndo
verificados com cuidado, o erro pode ser maior. Ademais, o ambiente de preparacdo das
amostras deve estra em equilibrio de temperaturas consideraveis frias, a fim de evitar
evaporacdo do material; baixa circulacdo de ar, sendo um local fechado; baixa circulacdo de
pessoas, a fim de evitar impurezas.

Além do mais, é observado um erro acima de 2% no resultado da porcentagem de
massa gorda para x2H,,sq;, NO que se refere a variagdo de +1% do valor inicial, o que mostra
que tal parametro também deve ser atentado na parte da coleta das amostras. Dessa forma,
tanto o valor basal como os enriquecidos das coletas dos pacientes, devem ser atentados,
desde a ingestdo do conteddo, verificacdo das horas para o equilibrio isotopico, revisao se
grande parte do contetdo foi bebido, até as destilagdes das amostras, onde o cuidado deve ser
redobrado, a fim de evitar que o material se misture com impurezas do ambiente ou do
proprio preparador, o que leva ao uso de méascaras e luvas.

Logo, os valores para a analise da dose diluida possuem grande influéncia na solucéo
final, 0 que mostra que para a preparacdo da dose diluida, alguns cuidados devem ser
atendados, como a verificacdo da pipetagem para haver maior precisdo. Além disso, as
balangas devem possuir ao menos quatro casas decimais [3], com o principio da incerteza bem
estabelecido, pela condi¢éo do fornecedor do equipamento ou pela menor divisdo da medida.

Pelas condicGes do balango isotopico, a dose diluida é dada a partir das misturas de diferentes
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contetdos, com abundancias isotdpicas diferentes, 0 que aumenta a margem de erro, ja que 0s
valores sdo dados em partes por milhdo, e devem ser encontrados a partir de um padrdo de
referéncia para o balanco isotopico ideal, como apresentado pela tabela extraida de [1].

Ainda, as coletas com os voluntarios possuem grande dominio na solucdo geral, ja que
0 erro dado é visivel, tanto para urina quanto para saliva. Com as coletas basais e
enriquecidas, alguns controles para parte de quem aplica o teste podem ocasionar erros
grandes, caso nao atentados. Visto que existe a dependeéncia do valor de W para as formulas
apresentadas, a verificacdao se o volntario ingeriu todo o contedudo é de extrema importancia.
Além disso, deve haver um tempo determinado para a coleta das amostras finais, sendo de
aproximadamente 4 horas, pois é o tempo ideal para o deutério entrar em equilibrio ao longo
do corpo, com bases na informacéo [3].

Também, os valores representativos da balanca em que sdo pesados os pacientes
devem ser atentados, ja que erros na calibracdo da balanca, podem ocasionar erros para
determinacdo da composi¢do corporal. Com isso uma anélise serd apresentada na Tabela 9
para o erro absoluto e relativo, em que a partir da simulacdo realizada anteriormente, um erro

de £ 1 % e = 5% serd aplicado ao valor obtido da massa corporal, como retratado em:

Tabela 9: Valor do erro absoluto e relativo a partir das variagfes de w, para urina (u) e saliva (s) , para %MG.

Variagao Valor de MT | Erro Erro relativo | Erro Erro relativo
Absoluto (s) | (s) Absoluto (u) | (u)

-1% 79,2 0,41% 1,01% 0,42% 1,00%

+1% 80,8 0,41% 0,99% 0,42% 1,00%

-5% 76 2,07% 5,26% 2,10% 5,26%

+5% 84 2,07% 4,76% 2,10% 4,76%

A partir disso, é observavel que erros significativos no valor final da porcentagem de

gordura corporal sdo dados a partir de uma variacdo de + 5% do valor real obtido na balanca.

7.2. Avaliacdo do erro e discusséo para valor real

Contudo, segundo IAEA [3], ha algumas referéncias para validagdo das analises
realizadas, a partir de um dado valor de referéncia a ser seguido, pelos parametros referentes a
abundancias isotopicas, onde com erros significativos e reconhecidos, os valores devem ser
revisados. Dentro disso, sera usado um dos parametros, sendo o da abundancia isotopica da
agua utilizada na preparacgéo das doses ofertadas, para assim, obter uma validacao de que o
teste para tal nimero de voluntarios seja aprovado, considerando possiveis erros dentro do

mesmo, pela aprovacdo de um dos parametros.




26

Para o preparo da DO, DD e DI, 4gua local engarrafada foi usada, o que leva a
necessidade | de obter o valor de seu enriquecimento isotépico. Com isso, uma pipeta € usada,
de modo que seja pipetado cerca de 1,5 mL da dgua engarrafada, para assim, obter o valor do
enriquecimento ao passar pela analise isotopica. Logo, 0s enriquecimentos isotopicos mais
comuns na dgua sio os de °H e *°0.

Conforme a IAEA [3], os valores aproximados de partes por milh&o (ppm) e delta
assumem que a agua potavel local usada tem um teor de deutério de 155,7 ppm ou 0 %o 8°H,
segundo a VSMOW, que significa "Vienna Standard Mean Ocean Water" (Agua Oceénica
Padrdo Média de Viena), é uma agua de referéncia amplamente reconhecida
internacionalmente para medices isotdpicas de agua [1]. No entanto, a agua pode variar de
130 ppm ou -150%o 5°H segundo VSMOW para 156 ppm ou 0% 6°H VSMOW, dependendo
da latitude. Dessa forma, é observavel um valor de referéncia para a abundancia do *H na
agua potavel, o que possibilita uma andlise acerca do possivel erro, para assim, uma
validacao.

Dentro disso, para 31 voluntarios submetidos ao teste de mensuracgéo corporal partir da
ingestdo de didxido de deutério, duas diferentes dguas engarrafadas locais foram usadas para a
preparacdo da DO, DD e por fim, a DI. Para 11 voluntéarios, a &gua usada para o preparo das
doses possui 0 valor de abundancia isotdpica do deutério de 148,31 ppm a partir da analise
feita por Espectroscopia de massa por Razao de Is6topos, IRMS, a fim de determinar a
composicao isotdpica da dgua. Assim, é possivel observar que para tal leva de pacientes, o
processo € validado a partir de uma referéncia dada, estando dentro da mesma, sendo um
referencial de 130 ppm até 156 ppm. Do mesmo modo, um nimero de 20 voluntéarios, tiveram
0 uso de uma segunda &gua engarrafada local, esta tendo o valor de 148,60 ppm do valor de
abundancia isotopica do deutério, o que esta dentro do padrdo de referéncia listado, onde é
notavel que para os demais individuos, o processo é valido para a composi¢do da dgua
analisada.

Isso demonstra que ambos valores ndo estdo submetidos a um erro notavel, ja que
estdo dentro de um padrao de referéncia, 0 que mostra que para o parametro do

enriquecimento isotopico de deutério na agua, o teste para os 31 voluntarios é valido.
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8. Concluséo

E valido ressaltar a importancia do estudo para determinagio da composigdo corporal,
uma vez que possibilita testes realizados de maneira simples, onde é fornecido detalhamento
acerca da estrutura corpérea do individuo, para avaliacdo da saude, desempenho atlético,
prescricdo de dietas e prevengdes de possiveis doencas. Além do mais, com o uso da técnica
para determinacdo a partir da ingestdo de didxido de deutério, como um marcador, faz com
que o teste seja menos invasivo ao paciente, em que os dados serdo obtidos de maneira segura
e precisa, sendo considerado um exame padrdo ouro para tal finalidade. Esta técnica oferece
vantagens significativas, como a precisdo na medicdo da agua corporal e a minimizagdo de
riscos para 0s participantes.

No entanto, € importante notar que a presenca de erros pode ter um grande impacto
nos resultados finais, o que afeta a interpretacdo clinica e a eficacia das intervengdes. O uso
de dioxido de deutério para determinar a composicao corporal € muito importante devido a
sua precisdo e seguranca. E crucial buscar métodos aprimorados e estar sempre atento para
identificar possiveis fontes de erro, a fim de garantir que as medi¢bes da composicdo corporal
sejam clinicamente relevantes e confiaveis.

Entender a importancia da preciséo na determinacdo da composicéo corporal e buscar
constantemente métodos mais confiaveis € fundamental para promover intervences eficazes

e melhorar a salde e 0 bem-estar da populacéo.
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