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RESUMO  Objetivo. Descrever os valores de referéncia para chumbo em sangue em uma populagio ur-
bana do Municipio de Londrina, Estado do Parand, Brasil.

Métodos. A populagio de referéncia foi constituida por 520 voluntdrios adultos avaliados de
novembro de 1994 a dezembro de 1996. Os critérios de exclusdo foram: exposigio ocupacional
ao chumbo, exposicio através de hdbitos, fumar mais de 10 cigarros por dia e morar perto de in-
diistrias ou de locais que utilizam o chumbo em seus processos produtivos. Também foram ex-
cluidos individuos com valores de exames clinicos e laboratoriais fora da normalidade, doencas
cronicas e distiirbios cardiovasculares. Os teores de chumbo em sangue foram determinados por
espectrofotometria de absor¢do atomica com chama de ar-acetileno. O limite de detecgio obtido
f0i 1,23 ug/dL. Apés as andlises de chumbo em sangue, foram determinados valor minimo, pri-
meiro quartil, mediana, terceiro quartil e valor mdximo; média geométrica; intervalo de con-
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fianga de 95%; intervalo experimental; e valor de referéncia.

Resultados.
média geométrica foi igual a 5,5 ug/dL.
Conclusoes.

Os valores de referéncia para plumbemia variaram de 1,20 a 13,72 ug/dL. A

Em geral, os valores obtidos no presente estudo sio mais baixos do que aque-

les obtidos em outros paises. Estudos adicionais deveriam enfocar a obtengio de valores de re-
feréncia em outras populagdes brasileiras que vivem em regides mais industrializadas.

Chumbo em sangue, valores de referéncia, populagdo de referéncia.

Com o aumento da industrializacdo
nos ultimos 40 anos no Brasil, especial-
mente com a chegada da industria au-
tomobilistica, a exposi¢do ao chumbo
tornou-se um problema de satide pu-
blica. Além da interferéncia na sintese

da heme, o chumbo causa uma varie-
dade de efeitos adversos a satde,
incluindo danos ao sistema nervoso
central e periférico, doengas renais
e anormalidades reprodutivas. Sua
vasta utilizagdo em processos produti-

vos expde nao somente os individuos
que trabalham com este metal, mas
também a populacdo em geral. O esta-
belecimento de valores de referéncia
para chumbo representa o ponto de
partida para que a monitorizagdo bio-
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loégica se torne uma pratica rotineira
no ambito da vigilancia a satide e nos
estudos epidemiolégicos.

Os valores de referéncia sdo defini-
dos a partir da determinacdo da quan-
tidade de um dado elemento em um
individuo ou populagdo. Tais indivi-
duos ou populagdes sdo selecionados
segundo critérios predeterminados,
levando-se em consideragdo seu es-
tado de satide. Para o estabelecimento
de valores de referéncia adequados é
necessario controlar os diversos fato-
res ligados a variabilidade biolégica
(caracteristicas da populagdo em es-
tudo) e analitica (coleta, tratamento e
analise das amostras biolégicas e ana-
lise dos dados). A observagdo incor-
reta desses fatores implica em varia-
bilidade muito ampla, sobretudo na
dosagem de elementos presentes nos
liquidos biolégicos em concentragdes
muito baixas, na ordem de tracos,
como é o caso do chumbo (1).

No Brasil, em funcdo da falta de es-
tudos para estabelecer valores de re-
feréncia para a exposigdo ao chumbo, é
comum a utilizagdo de dados de ou-
tros paises, muitas vezes inadequados
para a nossa realidade (2, 3). Assim,
o objetivo do presente estudo foi des-
crever os valores de referéncia para
chumbo em sangue em uma popu-
lagdo urbana do Municipio de Lon-
drina, Estado do Parand, Brasil.

MATERIAIS E METODOS

Defini¢ido da populagdo
de referéncia

Foi realizada uma selecéo a posteriori
a partir da populagdo geral. Participa-
ram do estudo voluntarios das diver-
sas regides da 4rea urbana do Munici-
pio de Londrina, contatados através
de associagdes de moradores, entida-
des religiosas, conselhos regionais de
satide e institui¢des ptiblicas. O Muni-
cipio de Londrina apresenta uma po-
pulacdo total estimada em 446 849 ha-
bitantes (4) e sua economia baseia-se
na produgdo de servicos, em especial
nas dreas de satde e comércio. A ci-
dade é pouco industrializada, pos-
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suindo como possiveis fontes de expo-
si¢do ao chumbo duas fabricas de bate-
rias de médio porte e vérias retificado-
ras. A coleta das amostras e demais
procedimentos foram realizados nos
finais de semana em diversos locais do
Municipio (salas de aula, saldes paro-
quiais e, com menor freqiiéncia, cen-
tros de sadde), no periodo de novem-
bro de 1994 a dezembro de 1996.

Foram utilizados os seguintes crité-
rios de exclusdo: exposi¢do ocupacio-
nal ao chumbo, exposi¢do através de
habitos (por exemplo, pescarias fre-
qiientes, onde comumente se coloca o
“chumbinho” fixado a linha de pesca
na boca, artesanato com ceramicas vi-
trificadas), fumar mais de 10 cigarros
por dia e morar perto (menos de 3 km)
de inddstrias ou de outros locais que
utilizam o chumbo em seus processos
produtivos (5-7). Para averiguar essas
condigoes de exposicdo, foi aplicado
um questionario.

Foram selecionados individuos
considerados sadios. Para isso, foram
realizados anamnese e exame fisico,
além dos seguintes exames labora-
toriais: hemograma, glicose, uréia,
creatinina, gama-glutamiltransferase,
alanina-aminotransferase, aspartato-
aminotransferase, colesterol total, tri-
glicerideos e exame parcial de urina.
Foram excluidos sujeitos que apre-
sentaram valores clinicos e laborato-
riais fora da faixa de normalidade,
além daqueles afetados por doencas
cronicas como alcoolismo e distirbios
cardiovasculares (4, 7).

Dimensionamento da amostra

A amostra foi dimensionada
levando-se em consideracdo o nu-
mero de habitantes da populagdo
adulta da regido urbana do Municipio
de Londrina (4), a média de plumbe-
mia (8,28 wg/dL) e o desvio padrao
(4,17 pg/dL) obtidos em estudos ante-
riores realizados no Municipio (3).
Com base nessas estimativas, a amos-
tra foi calculada em um minimo de 400
individuos, com nivel de confianca de
95% e 5% de erro na estimativa. Ini-
cialmente, foram selecionados 739 vo-

luntérios. Apds a exclusdo dos que néo
atendiam aos critérios preestabeleci-
dos, foram selecionados 538 sujeitos
para participacdo no estudo.

Técnica analitica e controle
de qualidade

Os teores de chumbo em sangue
foram determinados por espectrofoto-
metria de absor¢do atdbmica com chama
de ar-acetileno, utilizando-se um equi-
pamento Perkin Elmer modelo 3110. O
método utilizado se baseia na comple-
xa¢do do chumbo com pirrolidinadi-
tiocarbamato de amonio e extragdo com
metilisobutilcetona (8). O sangue so-
freu uma pré-concentracdo em quatro
vezes. O limite de deteccdo obtido foi
1,23 pg/dL.

Os valores de recuperagdo encontra-
dos para a curva padrdo (5, 10, 20, 40,
60, 80 e 100 pg/dL) foram em média
101%.

Verificou-se a variabilidade analitica
através da adogdo de controles inter-
nos de qualidade, com coeficientes de
varia¢do inferiores a 5% nos testes de
reprodutibilidade inter e intra-ensaio.

A garantia da qualidade nas deter-
minagdes de plumbemia foi moni-
torada por um programa externo de
controle de qualidade, com 16 deter-
minag¢des anuais, coordenado pelo Ins-
tituto Adolfo Lutz (setor de Equipa-
mentos Especializados) em Sao Paulo,
Brasil.

Andlise estatistica

Apéds a realizagdo das andlises de
chumbo em sangue, foram determinados:

a) valor minimo, primeiro quartil,
mediana, terceiro quartil e valor
maximo;

b) média geométrica;

¢) intervalo de confianca de 95%
(IC95%), obtido através do inter-
valo iiz%s(i) onde X é o valor
médio, z,, € o valor da distribuigdo
normal, considerando que a amos-
tra do estudo é grande (n > 30) e
s(X) é o erro padrao da média;
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d) intervalo experimental, delimi-
tado pelo menor e maior valor
observado;
valor de referéncia, obtido através
do intervalo X + 2s, onde X é o valor
médio e s é o desvio padrdo dos va-
lores observados. Se o menor valor
observado estiver abaixo de X —2s,
o intervalo serd delimitado pelo
menor valor observado e X + 2s.
f) intervalo de incerteza, delimi-
tado por X + 2s e pelo maior valor
observado.

e

~

A comparacdo entre os valores de
plumbemia para o sexo feminino e
masculino foi analisada pelo teste t de
Student. O nivel de significancia ado-
tado para o teste foi de 5%.

RESULTADOS

No presente estudo, dos 538 sujeitos
analisados, 18 foram excluidos para
fins de andlise estatistica, pois apre-
sentaram valores de plumbemia
abaixo do limite de deteccdo (apesar
de alguns autores considerarem que é
possivel se utilizar valores a partir da
metade do limite minimo detectavel)
(9, 10). Assim, os niveis de plumbemia
de 520 individuos foram analisados.
Destes, 301 eram do sexo feminino e
219 do sexo masculino, com idade
média igual a 40 anos. A tabela 1 apre-
senta os resultados das andlises de
chumbo em sangue segundo o sexo.

A figura 1 apresenta a distribuicdo
dos valores para chumbo em sangue
segundo quartis, mostrando um ponto
extremo (correspondente a 23,9 pg/
dL). Minoia et al. (7) afirmam que as
condicdes que levam sujeitos a apre-
sentar valores dentro do intervalo de
incerteza, que é o intervalo dos altos
valores observados, devem ser preci-
samente determinadas. Assim, para
verificar se esse ponto extremo deveria
permanecer no conjunto dos dados,
efetuou-se uma andlise detalhada
desse caso, bem como daqueles su-
jeitos que apresentaram niveis de
chumbo mais altos. Apés a realizagdo
da nova anélise, observou-se que os
dados clinicos, laboratoriais e ocupa-

TABELA 1. Valores de chumbo em sangue (ug/dL) em adultos sadios do Municipio de

Londrina (PR), Brasil, 1994 a 1996

Sexo
Feminino Masculino Total
Estatistica (n=301) (n=219) (n = 520)

Valor minimo 1,2 1,2 1,2
Primeiro quartil 3,6 3,5 3,6
Mediana 5,7 5,6 5,7
Terceiro quartil 8,1 9,0 8,3
Valor maximo 23,0 23,0 23,0
Média geométrica 5,4 5,6 5,5
Intervalo de confianga de 95% 6,46 + 0,40 6,62 + 0,49 6,52 + 0,30
Intervalo experimental 1,20-23,00 1,20-23,0 1,20-23,00
Valor de referéncia 1,20-13,49 1,20-14,04 1,20-13,72
Intervalo de incerteza 13,49-23,00 14,04-23,00 13,72-23,00

cionais dos mesmos se enquadra-
ram nos critérios preestabelecidos,
optando-se pela permanéncia desses
valores no conjunto dos dados.

A diferenga entre o sexo feminino e
o masculino em rela¢do ao valor mé-
dio de plumbemia néo foi significativa
(P < 0.05, teste t de Student).

DISCUSSAO

Os principais resultados obtidos
neste estudo — ou seja, valores de re-
feréncia entre 1,20 e 13,72 ng/dL, me-
diana igual a 5,7 pg/dL e média geo-
métrica igual a 5,5 pg/dL (tabela 1) —
de um modo geral encontraram-se
abaixo daqueles relatados em estudos
realizados em outros paises utilizando
metodologia semelhante. Na Itilia,
Morisi et al. (11) obtiveram mediana
para plumbemia igual a 15,30 ng/dL
para homens e 10 mg/dL para mulhe-
res. Minoia et al. (7), também na Itélia,
obtiveram média igual a 1577 +
9,9 png/dL e valores de referéncia en-
tre 3,97 e 27,57 ng/dL. Ainda naquele
pais, Apostoli e Alessio (12) obser-
varam média de 13,80 + 8,0 pg/dL.
Numa compilacdo de dados obtidos
em 55 paises, Iyengar e Wolttiez (5)
constataram valor de mediana igual a
12,30 pug/dL.

Resultados semelhantes aos obtidos
no presente estudo foram observados
em uma comparagao entre populagdes
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urbanas da China e Japdo por Zhang
et al. (13), que encontraram médias
geométricas para plumbemia de 5,67
png/dL e 3,21 wg/dL em mulheres chi-
nesas e japonesas, respectivamente.
Além disso, Montesanti et al. (14)
observaram, na populacdo de uma
cidade italiana, valores médios de
plumbemia iguais a 7,04 + 3,69 pg/dL
e mediana igual a 6,0 ng/dL. Entre-
tanto, aquele estudo também incluiu
criangas.

A comparagdo com 0s poucos estu-
dos realizados sobre o tema no Brasil,
que constataram niveis de plumbemia
mais elevados em cidades brasileiras
industrializadas (15-17), foi dificul-
tada pelas diferencas metodolégicas.
Alguns autores confirmaram a asso-
ciacdo entre varidveis como sexo e
idade e nivel de chumbo no sangue
(11, 18). Entretanto, no presente es-
tudo, ndo se observou diferenca esta-
tisticamente significativa entre os ni-
veis de plumbemia segundo o sexo.
Schuhmacher et al. (19), analisando
os niveis de plumbemia de 488 mora-
dores de uma provincia espanhola,
também ndo observaram diferencas
entre os sexos. O mesmo ocorreu na
populagdo estudada por Montesanti
et al. (14).

Os resultados obtidos parecem ser
compativeis com as caracteristicas do
Municipio de Londrina, que apresenta
pouca industrializagdo, destacando-se
mais na drea de prestagdo de servigos.
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FIGURA 1. Niveis de plumbemia no Municipio de Londrina (PR), Brasil, 1994 a 1996
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Isso reforca a idéia de que niveis mais
altos de plumbemia sdo encontrados
em populacdes residentes em regides
industrializadas, como observaram
Gerhardsson et al. (20), que examina-
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ram mais de 1 000 trabalhos publica-
dos entre 1980 e 1994 na tentativa de
estabelecer valores de referéncia em
populacdes adultas ndo expostas ocu-
pacionalmente. Entretanto, mesmo em
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ABSTRACT

Reference values for lead in
blood in an urban population
in southern Brazil

Objective. To describe the reference values for lead in blood in an urban population
in the city of Londrina, in the state of Parand, Brazil.

Materials and methods. The reference population was composed of 520 adult vo-
lunteers who were assessed from November 1994 to December 1996. Exclusion crite-
ria were: occupational exposure to lead, exposure through personal habits or practi-
ces, smoking more than 10 cigarettes per day, and living near industrial plants or
other places that use lead in their production processes. Also excluded were indivi-
duals with abnormal clinical or laboratory results or with chronic diseases or cardio-
vascular disorders. Lead blood levels were determined using air-acetylene flame ato-
mic absorption spectrophotometry. The detectable limit was 1.23 pg/dL. After the
analyses of lead in blood, the following values were determined: minimum value,
first quartile, median, third quartile, and maximum value; geometric mean; 95% con-
fidence interval; experimental interval; and reference value.

Results. The reference values for lead in blood ranged from 1.20 pg/dL to 13.72 ng/
dL. The geometric mean was 5.5 pg/dL.

Conclusions. In general, the values found in this study are lower than those that
have been reported for other countries. Additional data should be gathered from Bra-
zilian populations living in more-industrialized areas.
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It is because of the need for the study of general populations in epidemiologic stu-
dies that community health agencies are particularly fitted for this type of inves-
tigation. Other health facilities are primarily concerned with persons already ill,
and, although such populations may be used for certain types of retrospective stu-
dies, they cannot be used to determine the relative risk of developing a disease at
a time when preventive measures could be instituted with a reasonable hope of
influencing development or progression of the disease.

[La necesidad de trabajar con poblaciones generales en los estudios epidemio-Io-
gicos hace que las agencias de salud comunitarias sean particularmente idoneas
para este tipo de investigacion. Otras instituciones de salud se dedican principal-
mente a tratar a personas ya enfermas y, aunque tales poblaciones pueden ser Uti-
les para ciertos tipos de estudios retrospectivos, no lo son para determinar el
riesgo relativo de desarrollar una enfermedad en un momento en que ain se
podrian aplicar medidas preventivas con probabilidades de influir en el desarrollo
0 progresion de la enfermedad.]

“An approach to longitudinal studies in a community: the Framingham study”

Thomas R. Dawber, William B. Kannel, Lorna P. Lyell

Annals New York Academy of Sciences 1993;107:539-556
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