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Modelagem da curva de calibracao

A calibrag@o é muitas vezes considerada como uma maneira de estabelecer
a exatiddo de um sistema de medigdo, ou seja, o grau de concordancia entre o
resultado de uma medi¢do ¢ um valor verdadeiro convencional do mensurando
(Vocabulario internacional de termos fundamentais e gerais de metrologia, 2000).

Na realidade, a calibragdo ¢ um processo que compara valores de dois ou
mais sistemas de medicdo. O primeiro € o sistema de referéncia, ou laboratorio, e
o segundo o sistema de medicao que esta sendo calibrado, por exemplo.

No procedimento de medigdo quimica a comparagdo pode ser feita usando
medic¢des obtidas do mesmo Material de Referéncia Certificado, MRC. Considera-
se que cada quantidade do MRC utilizada ¢ a mesma, pelo menos no que diz
respeito as propriedades do analito, embora se saiba que existem incertezas até
mesmo para duas quantidades de um mesmo material. Quando amostras sao
utilizadas para calibragdo, a homogeneidade ¢ critica e a contribuicdo da
variabilidade do MRC deve ser declarada no resultado analitico do laboratorio.

Utiliza-se a regressdo estatistica para avaliar o sistema de calibracdo e suas
incertezas associadas.

O modelo linear de regressdo assume que a variavel aleatéria x ¢
conhecida e¢ a varidvel dependente y ¢ desconhecida. Através dos minimos
quadrados calcula-se as estimativas do coeficiente angular e do intercepto da
curva de regressao resultante. Este modelo ¢ utilizado para predizer os valores de
y a partir dos valores de x.

Ja no procedimento de medicdo quimica, a calibracdo é mais complexa,
pois os valores de y sdo utilizados para predizer os valores de x, sendo assim
denominada regressao inversa.

Os pressupostos na obtencdo da curva de calibragdo sdo: linearidade do
modelo; erro somente em y; erros aleatdrios e com variancia homogénea; e erros

com distribui¢do probabilistica normal.
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Neste capitulo serdo abordadas: a avaliagdo dos pressupostos na
modelagem da curva de calibracdo; o minimo valor detectavel; o minimo valor
quantificavel e as incertezas decorrentes da obtengdo e utilizagdo da curva de

calibrag@o, como a primeira parte do processo de validacdo do método analitico.

31
Sinal observado e fungao de calibragao

A fung¢do de calibragdo ¢é definida como a relagdo funcional do
procedimento de medi¢gdes quimicas que se refere ao valor esperado do sinal
observado, y, ou variavel resposta, E(y), dada uma certa quantidade de analito x.

O grafico correspondente ¢ denominado de curva de calibracdo (ou curva
analitica), para dados multivariados, superficie de calibragao.

A curva de calibracdo é uma funcdo mondtona da resposta, y, determinada
pelos métodos de estimagdo, com a pressuposicdo de que a varidncia da resposta
seja constante para diferentes niveis de quantidade.

Para a curva de calibragdo linear, o sinal observado ou resposta, y, ¢ dado

por:

y=Fx)te, 3.D
Com

F(x) =B +Sn (3.2)
Ou

F(x) =B +Ax (3.3)
Onde:

Sn denota o sinal (puro sem ruido);

B, o sinal do branco;

x, quantidade de analito ou concentragao;

A é chamado de sensibilidade; e

ey € 0 erro aleatdrio, que segue uma distribuicdo normal com média zero e desvio-

padrdo o, ou seja, ey ~ N(0, o).

A estimativa do sinal ¢ dada por:

B+B,S, (3.4)
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De modo geral, a equacao (3.1) abrangendo dados multivariados sera:

y=Fx)te, (3.5

Com y, x e ey vetores, e com a fungdo de calibragdo levando em consideracdo a
relagdo multidimensional entre as respostas, analitos e interferéncias.

A fungdo estimativa € a inversa da fun¢do calibra¢do, em geral aplicando o
operador inverso G, G(F(x)) = G(E(y)), isto é, para G inversa de F, o operador
G(F(x)) retorna a concentracdo x. Desta forma, para uma funcdo de calibracdo

simples (reta),

x = G(y) (3.6)

A

A

Esse processo ndo ¢ simples, devido a possibilidade de interferéncias e
perdas, ndo-normalidade do erro aleatorio e, € ndo-linearidade da fungdo F.

Para o caso geral da equagdo (3.5), trabalha-se com G(F(x)), sendo G a
inversa generalizada de F. Se G for um operador linear derivado da fungao
calibragdo, este sera estimado pelos minimos quadrados.

O calculo da inversa, G, pode ser dificultado por problemas de
multicolinearidade decorrentes da identificacao do analito de interesse.

3.2
Faixa de trabalho e linearidade do método

A faixa de trabalho de um método ¢ determinada pelo exame de amostras
com diferentes concentracdes de analito, ¢ ¢ definida como a faixa de
concentracio na qual podem ser alcancadas a exatiddo' e reprodutibilidade’
aceitaveis (INMETRO, 2000).

A regido inferior da faixa de trabalho ¢ delimitada pelos minimos valores

detectaveis e quantificaveis (abordados na secdo 3.3), enquanto a regido superior

! Exatiddo do método ¢ a proximidade do valor obtido do analito em relagio ao valor verdadeiro
convencional.

*Reprodutibilidade do método é o grau de concorddncia entre os ensaios mutuamente
independentes, sendo normalmente apresentada em forma de desvio-padrio.
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tem sua delimitagdo por varios efeitos, entre os quais o sistema de resposta do
instrumento.

A faixa de trabalho ¢ determinada por regressdo, utilizando-se o método
dos minimos quadrados; a quantidade ou concentragdo do analito pertencente a
esta faixa deve ter uma relagdo linear com a resposta ou sinal. Sendo necessarias
dez amostras independentes para pelo menos seis concentragdes do material de
referéncia (EURACHEM, 2000), para a determinacdo da faixa de trabalho.

A linearidade da curva de calibragcdo, ¢ determinada pelo ensaio de
amostras que possuem concentracdes de analito dentro da faixa de trabalho
pretendida.

A curva de calibragdo é muitas vezes dada apenas pela faixa linear da
curva que relaciona a resposta ou sinal com a quantidade ou concentragdo do
analito. Se a curva de calibrag¢do ndo ¢ linear, o valor da sensibilidade varia com a
concentracdo do analito, enquanto que, trabalhando na faixa linear, o valor da
sensibilidade fica constante em toda essa faixa. Isso possui varias vantagens, em
particular no caso de aparelhos analdgicos que convertem internamente e de
maneira automatica o sinal em quantidade ou concentragdo e trabalham com uma
fungdo linear, ndo admitindo outra forma de funcdo. Por essas razdes, muitas
vezes na pratica, trabalha-se apenas na faixa linear.

Avalia-se a linearidade da curva de calibragdo pelo teste de ajustamento,
que consiste em decompor a varidncia total em trés componentes devida a
regressao, ao modelo ¢ aos residuos (Neto, 2001; Seber 1977).

Considera-se que, em cada concentragdo j, o modelo gera n residuos, um
para cada medicdo; assim, para b concentragdes, tém-se as seguintes somas de
quadrados residuais:

Soma de quadrados dos residuos (SQr ) na concentragao j:
(SQR)j = Z(ij - 9})2
k=1

Soma de quadrados residuais:

b n

SQp =2.(5Qu); =22 (¥ —9;)

j=1 k=1
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Cada residuo individual pode ser decomposto algebricamente na diferenca
de dois termos:
Y =¥) = —¥) -, -¥;) (3.8)
onde y; ¢amédia das respostas observadas na concentragao j.

Pode-se demonstrar que o somatério dos termos cruzados se anula quando
se eleva a equagao (3.8) ao quadrado, obtendo-se:
b n 5 b n _ b n —
ZZ(ij_Yj.) ZZZ(y]’k_y]:) +ZZ(Y1_Y}) (3.9)
j=1 k=1 j=1 k=1 j=1 k=1
O primeiro somatdrio do lado direito reflete apenas a dispersdo do sinal

(resposta), yjx, em torno de suas média, y;, oferecendo uma medida do erro

aleatorio, e sendo, portanto, denominado de Soma de Quadrados devido ao Erro
P uro, SQEP.
O segundo somatdrio decorre do modelo e sua magnitude depende do

afastamento da estimativa da concentragdo, y; , da respectiva média, y; .

Esse termo fornece uma medida da falta de ajuste do modelo as respostas
observadas, sendo chamado por isso de Soma de Quadrados devido a Falta de
Ajuste - SQry;.

Assim, com a decomposi¢do da soma de quadrados obtém-se a Tabela de

analise de variancia, indicada na Tabela 3.1.

Tabela 3.1. Analise de variincia para o ajuste, pelo método dos minimos
quadrados, de um modelo linear nos parametros (n = nimero de medicdes, b

= numero de concentracdes e p = nimero de parimetros do modelo).

Fonte Graus
De De liberdade SQ QM F
Variacdo

Regressio p-1 SQRee SQre/(p-1) QMg./QM;
Residuo nb-p SQ, SQ,/(nb-p)

Falta de Ajuste b-p SQFs SQr4 /(b-p) QME,i/QMEp
Erro Puro nb-b SQgp SQgp/(nb-b)

Total nb -1 SQrotal

% variagao explicada: SQgee/SQTotal
% maxima de variag@o explicavel : (SQrota — SQrp)/SQTotal
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3.3
Minimo valor detectavel e minimo valor quantificavel

As caracteristicas de desempenho do procedimento de medi¢des quimicas
sdo aquelas que servem para medir as capacidades de detec¢@o e de quantificacao.

As medidas de capacidade de deteccdo e quantificacdo sdo particularmente
uteis quando as mensuragdes do analito ou de seus niveis sdo baixas, como por
exemplo, em analise de elementos trago.

Para o proposito de validagdo de métodos analiticos ¢ suficiente indicar em
que concentracdo do analito a deteccdo € problematica. Assume-se que o branco
acrescido de trés desvios-padrdo das medi¢gdes ¢ uma aproximacdo suficiente e
usual desse limiar, pois em muitos casos o branco ¢ dificil de ser obtido, de modo
que seu desvio-padrdo, na pratica, ¢ diferente de zero (EURACHEM,1998).

Para uma analise mais rigorosa, as equacdes (3.1) a (3.7) fornecem a base
dos conceitos de minimo valor detectdvel (resolugdo do instrumento, VIM, 2000)
e minimo valor quantificavel (tanto para o sinal como para a concentragdo) em
analise quimica.

O minimo valor detectavel (resolucdo) ou limite de deteccdo, é baseado na
teoria de teste estatistico de hipdtese com as probabilidades de falso positiva, a, €
falso negativa, f3.

O minimo valor quantificavel (limite de quantificagdo) é expresso em
termos de desvio-padrio relativo, denotado por DPRg, e pode ser definido como a
mais baixa concentragdo do analito determinada, com nivel de exatiddo e
repetitividade aceitaveis.

E importante enfatizar que esses pardmetros sdo caracteristicas de
desempenho do processo de medicdo quimica associados ao valor verdadeiro
convencional da espécie de interesse, j4 que representam niveis cuja quantificagdo
¢ impossivel, sendo, portanto uma aproximagdo da incerteza na vizinhanga do

minimo valor detectavel (Currie, 1999; EURACHEM, 2000).

Assim, o valor critico, L¢ € o menor valor tal que:

Pr{i> L JL=0)<a (3.10)
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O minimo valor detectavel, Lp, (limite de deteccdo) referente a

concentragdo, Xp ou sinal, yp, € o menor valor tal que:
Prli <L L=L,)=p G.11)

O minimo valor quantificavel, Lq, (limite de quantificagdo) ¢ o menor
valor cujo DPRg (desvio-padrdo relativo, definido como ©o/Vq, sendo Vg
referente a concentragdo, Xp ou ao sinal, yp) € igual ao maximo tolerado.

De acordo com a ISO e a IUPAC, os valores convencionalmente para o e
[ sdo de 5% e o valor é de 10% para DPRq (Currie,1999).

Assim,

DPRg=6q / Lo=0,1 (3.12)
como kg =1/ DPRg e pela expressdo (3.12) kq =10; logo,
Lo=100q (3.13)

Se [ é normalmente distribuida com variancia conhecida G =0p, entao:

Lc=2z1.40p (3.14)

Lp=Lct zigop (3.15)

Onde z;., €z,.p representam valores criticos da distribui¢do normal padrio e

op € o desvio-padrio da quantidade estimada (sinal ou concentra¢do), sob a
hipétese nula (auséncia do analito).

Como a variancia € constante entre L =0 ¢ L = Lp, entdo (3.15) se reduz a:

Lp = (z1-o + z1p)oD (3.16)
Considerando o = 3 = 5%, pode-se observar na Figura 3.1

fdp

T
/ [ \
,/ 1*15{:-? N
0 Lo Ly

“«— >

C

Sinal

Figura 3.1. Relacio entre o valor critico e 0 minimo valor detectavel
LD = Zzl_aGD (3 17)
Ou seja:

Lp =3,290p (3.18)
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Se a fungdo de calibragao F(x) for monotona, com as incertezas de seus
parametros despreziveis, o minimo valor detectavel referente a concentragdo, Xp,
pode ser calculado a partir de F'(yp), onde yp é minimo valor detectével referente
ao sinal, com

yp= B+Snp (3.19)
e Snp o sinal de deteccao.

Para F(x) linear (3.2), F(x) = B+Ax, xp ¢ obtido como:

Sn
X, = AD (3.20)
-B
X, = YDA (3.21)

Pressupondo normalidade e homogeneidade de variancia, segue que:

2Sn
Xp = AC (3.22)
com Snc o sinal critico.
Se a =5% e B= 5%, tem-se que
3,29c
Xp = TD (323)

Nas mesmas condi¢des anteriormente mencionadas, o minimo valor
quantificavel referente a concentragdo, Xq, pode ser obtido por:

_10c,,

X
e A

(3.24)

3.4
Avaliagao da curva de calibracao

A curva de calibragdo representa a relagdo entre a concentra¢ao do analito
ou valor apropriado e o sinal. Como visto em 3.2, ela estd sendo definida neste
trabalho na faixa em que essa relagdo ¢ linear. Os calculos da regressdao podem ser
complementados pela inspecdo visual e testes de ajustamentos, os quais serdo
apresentados nas etapas que fazem parte do diagrama da Figura 3.2.

Quando varias séries sdo utilizadas para a obtengdo da curva de calibragdo,
deve-se conduzir a andlise da resposta como fun¢do das concentracdes e fazer

uma analise de regressao para cada série individualmente. (Hubert et al., 1999).
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A andlise e composicdo de duas séries de dados serdo abordadas
posteriormente (através de um exemplo), a fim de analisar a resposta a partir de
duas séries de dados.

A seguir apresenta-se um procedimento em seis etapas para avaliagdo da

curva de calibragao, sintetizado no diagrama da Figura 3.2.
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A

Ay

As

Ay

As

Ag

36

Resposta yij ¢

v

Grafico das séries como fungdo das
concentragdes

v

Analise do grafico:
Ajuste linear?

Nao

Transformagédo matematica

I

Ou

—» Outro tipo de modelo de regresséo

>

Modelo de regressdo e determinagdo

dos residuos das séries.

Diagrama de residuos:
Dados aberrantes?

Diagrama de residuos:
Ajuste linear?

Remogao
Teste
dados N dos dados
discrepantes ou mudanga do
método analitico

Né&o
Transformagido matematica

Ou

Composi¢ao da resposta a partir das séries
|

—P [ Outro tipo de modelo de regressio <

v

Heterocedasticidade?

Ajuste Linear?

Maoadelo linear resultante |

v

Sim Ponderagdo ou transformagao
matematica
Nao
—P Adequagio da faixa de trabalho —P

Limites de detec¢do e quantificagdo

v

Curva de calibragao

—»  Outro tipo de modelo de regressdo

Figura 3.2. Determinacgao da fungao resposta (Adaptado de Hubert et al.,

1999).
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3.4.1
Etapa A, - Grafico da resposta como fungao das concentragoes

Faz-se um grafico de resposta por concentragdo para visualizar desvios de
linearidade, mostrando a necessidade de transforma¢des matematicas de modo a
se obter fungdes mondtonas e lineares, ou até mesmo, de realizar outro tipo de
regressdo (polinomial, quadratica, etc.).

Outra maneira, mais formal, de avaliar a linearidade da curva de
calibragdo ¢ através do teste de ajustamento que consiste em decompor a
variancia total do modelo de regressd@o em trés componentes, como discutido no

Capitulo 5 deste trabalho.

3.4.2
Etapa A; - Modelo de regressao e determinagao dos residuos

Se o ajuste linear ndo for satisfatorio, utiliza-se o modelo de regressdao
usual para obtencdo dos valores previstos, e, conseqlientemente, dos residuos, pela
diferenga entre os valores previstos ¢ observados.

Dando prosseguimento a analise da resposta como fung@o da concentracao,
testam-se a normalidade dos residuos, a existéncia de dados discrepantes e a

homogeneidade de varidncia.

3.4.21
Teste de normalidade dos residuos

Como as analises nas etapas seguintes envolvem testes de hipoteses e
constru¢do de intervalos de confianca, desvios da normalidade afetam o nivel de
significancia e, conseqiientemente, o poder do teste.

Apbés o ajuste do modelo, obtem-se um conjunto de residuos, cujo
comportamento em relagdo a normalidade deseja-se verificar.

Uma investigacdo grosseira ¢ a construcdo de intervalos de [-s, s] e
[-2s, 2s] que devem conter respectivamente cerca de 68% e 95% dos residuos.

Uma avaliagdo da normalidade pode ser feita através do histograma dos
residuos. Se a pressuposicdo de normalidade ¢ satisfeita, o grafico devera se

parecer com o grafico de uma amostra de distribui¢do normal centrada na origem.

Entretanto, em pequenas amostras, flutua¢des consideraveis ocorrem com
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freqliéncia, por isso o aparente afastamento da normalidade ndo implica
necessariamente em uma violacao séria desse pressuposto.

Outro procedimento para o teste de normalidade dos residuos consiste na
construcdo do diagrama de probabilidade normal, que ¢ um grafico das
distribui¢cdes acumuladas (Montgomery,1996).

Para construir o diagrama, os residuos sdo postos em ordem crescente e
relacionados com as respectivas probabilidades acumuladas Py, obtidas pela

expressao (3.25).

P =— 2 k=12,.nb (3.25)
nb

No grafico em questdo, os residuos sdo relacionados com o valor da

distribui¢do padrao acumulada inversa. Assim:

x, >P > ®7'(P,) (3.26)

z, =0'(P,) (3.27)
Com ®~N(0,1) acumulada.

Os pares (xg, zx) sdo relacionados no grafico e se xx tem distribui¢do
normal, os pares formam uma linha aproximadamente reta (salvo flutuagdes
aleatorias).

Um dos testes empregados para verificagdo de normalidade, também
utilizando freqiiéncias acumuladas é o teste do Anderson-Darling. E uma
modificagdo do teste de Kolmogorov-Smirnov (K-s) (Shapiro, 1990) sendo um
teste mais sensivel. As hipdteses sdo:

H o: Os dados seguem uma distribui¢do normal.
H | : Os dados ndo seguem a distribui¢ao normal

A estatistica de teste € definida como:

(3.28)

A A2(1+ 0.75 2,225)

n n

onde

Zn: Qk-D[In(Z,) +In(1-Z,., )]

N —— ~n (3.29)
n
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com Zy sendo a funcdo de distribuicdo acumulada da distribui¢do normal padrio.
Os valores criticos para o teste do Anderson-Darling sdo dependentes da
distribuicdo que esta sendo testada: normal, lognormal, exponencial, Weibull,
logistica. A hipétese nula é rejeitada se A>",, for maior do que o valor critico.
A Tabela 3.2 fornece os valores criticos Az*a para distribui¢do normal, ao

nivel de significancia de a.

Tabela 3.2. Os valores criticos A*,, para distribuicio normal.

0% 25 20 15 10 5 2,5 1 0,6
A¥, | 0,472 0,509| 0,561 0,631 0,752 0,873 1,035 1,159

3.4.2.2
Dados discrepantes (outliers)

E freqiiente, em analise quimica, aparecerem dados de medig¢do cujo
comportamento ¢ bastante diferente dos demais; a estes dados de comportamento
diferente da-se o nome de dados discrepantes (outliers). A existéncia desses
dados pode provocar sérios problemas no resultado da andlise, no ajuste do
modelo e na estimagdo dos parametros. Por isso, € importante a avaliacdo desse

tipo de dado, envolvendo trés etapas bem definidas:
i) identificacdo de possiveis dados discrepantes;
i) avaliacdo dos efeitos sobre os estimadores e previsoes;

iii) analise criteriosa para eliminag¢@o ou ndo dos mesmos.
Existem varios procedimentos para detectar dados discrepantes, que se
baseiam no exame dos residuos padronizados:
€y
d, =— (3.30)
J
QM,
Onde:
ejx € 0 k-ésimo residuo da j-€sima concentragdo

QM,; ¢ o quadrado médio do residuo
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Se os residuos seguem aproximadamente uma distribuigdo normal, entdo,
ao serem padronizados, devem se aproximar de uma distribui¢do normal com
média zero e variancia um, djx~N(0,1). Dessa forma, aproximadamente 68% dos
residuos padronizados pertencem ao intervalo de +1, 95% pertencem ao intervalo
de £2 e 99,73% ao intervalo de £3. Assim, residuos maiores em modulo que 3 ou
4 desvios-padrdo sdo considerados dados discrepantes em potencial.

O teste utilizado nesse trabalho, baseado nos residuos padronizados, € o
teste de Grubbs. Este teste ¢ um teste unilateral, no qual os dados sdo dispostos
em ordem crescente, de modo a visualizar a discrepancia de alguns dados quando

comparadas com os demais. As estatisticas de teste sdo:

G, = Y~ Ymin (3.31)
S
G, :—Ymaxs -y (3.32)

Onde:
Vmin € Ymax SUSpeitos de serem dados discrepantes,
y ¢ a média das observagdes amostrais;
S ¢ o desvio-padrao amostral;
As estatisticas G; ou G, sdo comparadas com os valores criticos tabelados

segundo o nivel de significancia e o tamanho da amostra.

3423
Heterogeneidade da variancia

A avaliacdo da heterogeneidade da variancia pode ser feita pela andlise do
grafico dos residuos ou com um teste de hipotese formal.
Existem varios testes para este proposito. O mais utilizado ¢ o teste de
Bartlett. O procedimento envolve uma amostra de distribui¢do y% com b-1 graus
de liberdade, quando as amostras aleatorias sdo oriundas de populagcdes normais e

independentes.

As hipoéteses sao:
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. 2 2 _ _ 2
{HO. 6, =06,=..=0,

. 2 2
H:o;,#0,, Vl#m

Com a estatistica de teste:

Xéalculado = 2)3026& (333)
C

b
comq = (nb-b)log,, S? —Z:(nj -Dlog,, S?

=1

-1
eS =4

3b-H 5 nb-b

c= 1+;(Z(nj —1)™' —(nb —b)‘lj

Se Xéalculad <Xérim=x25%(b) ndo se pode rejeitar Hy, ou seja, as variancias
podem ser consideradas iguais

Varios estudos provam que o teste de Bartlett é muito sensivel a
pressuposicdo de normalidade e por isso ndo deve ser aplicado quando essa
pressuposicdo ¢ duvidosa (Montgomery,1996).

Uma alternativa ao teste de Bartlett ¢ o teste de Cochran, que ¢ indicado
pela ISO 5727 para comparar desempenhos interlaboratoriais. E um teste
unilateral e pressupde que as varidncias tenham sido obtidas de um mesmo
nimero de amostras. Na comparagdo de desempenho interlaboratorial, é utilizado
quando se deseja verificar se a variancia dos resultados obtidos por um laboratério
¢é excessiva em relacdo aos demais laboratorios.

As hipdteses sdo:

O procedimento € o seguinte:

1. Calcula-se a soma de todas as b variancias:

ys:

=
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Cada qual com o mesmo nimero de graus de liberdade (v=n-1);

2. Obtém-se o coeficiente de Cochran como a razdo entre a maior variancia e

a soma das variancias:

CCalculado = b

3. Compara-se o valor C cajculado COm um par de valores criticos
Caritico™ Coa (b:v): (C 1% o), Cso% (bv)
4. Toma-se a decisio:
e Se Ccalculado< C (5%), aceita-se Hy, a variancia do laboratorio ndo ¢
excessiva;
e Se C59%)<C calculado< C1%), nada se pode concluir;
e Se C calcutade™ C (1%), rejeita-se Ho, ou seja, a variancia do laboratorio

¢ considerada excessiva.

3424
Transformagodes que podem estabilizar a variancia

Se existir uma relagdo entre a média e a variancia, esta informacdo pode
ser utilizada para se fazer uma transformacao que estabilize a variancia.
Se E(y)=p ¢ a média de y e supondo que a relagdo entre o desvio-padrao e
a média de y seja da forma:
oyoc p’
Com a>0, a transformacdo dos dados originais de y que torna sua variancia
constante €:
y* =y’ (3.34)
Pode ser mostrado que:
yracp ! (3.35)
Claramente, se b= 1 - a, a varidncia dos dados transformados y* ¢
constante.
As principais transformacdes que estabilizam a variancia sdo apresentadas

na Tabela 3.3 a seguir.
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Tabela 3.3. Transformacdes que estabilizam a variancia.

Relagdo entre 6, e 1 o A=1-a Transformagao

G, constante 0 1 Nao existe transformagao
oyocp? 1/2 1/2 Raiz quadrada

Gy*OCLL 1 0 Log

oyocp? 3/2 -1/2 Raiz quadrada

ooyt 2 -1 Raiz quadrada

3.5
Etapa A; - Composigao da resposta a partir das séries

As séries analisadas separadamente devem ser compostas em uma Unica

série para os procedimentos das etapas seguintes.

3.6
Etapa A4 - Heterogeneidade da variancia

A avaliagdo da heterogeneidade da variancia (heterocedasticidade), pode
ser feita pela analise (inspecdo visual) dos graficos dos residuos, ou com um teste
de hipotese formal como ja descrito na etapa A, e detalhado no Exemplo

Numérico 6.2.

3.7
Etapa As - Avaliacao da linearidade da curva composta para
estabelecimento da faixa de trabalho

Uma vez composta a série, a linearidade ¢ avaliada, como proposto nos
procedimentos da etapa A;.

Nesta etapa ¢é estabelecida a faixa de trabalho, com a regido inferior desta
delimitada pelo minimo valor detectdvel ou minimo valor quantificavel (etapa Ag)
e a superior pela descontinuidade da curva analitica, que geralmente depende do

sistema de resposta do instrumento.
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3.8
Etapa As — Modelo linear resultante

Com o modelo resultante se estabelecem o minimo valor detectavel e o
minimo valor quantificavel, conforme detalhado na Segdo 3.2 deste trabalho.
Para perfeita compreensao, os procedimentos aqui descritos sdo ilustrados

no Capitulo 6 com exemplos.

3.9
Incerteza da curva de calibragao

O intervalo de confianga calculado para a reta de regressdo, utilizando a
distribuicdo t de Student, ao nivel de confianga o e nb-2 graus de liberdade, ¢é
usualmente entendido como a incerteza da funcdo calibracdo. A incerteza para
qualquer ponto dentro da faixa de trabalho estudada para valores individuais pode

SCr eXpressa como:

u(yi)=% t o2 (nb-2) Sy (3.36)
Portanto, o intervalo de confianga para y;, ¢ dado por:
vielyitt (2 nb-2) Sy (3.37)
Com
S, :\/QME +82 482 (x, ~X.f (3.38)
nb
e
G2
2
Sy = § (3.39)
b n 5
22Xk
S = ke - o2 (3.40)
nbS;
b n
S; =2 (x; —%.)’ (3.41)

Para cada valor de y; existe um intervalo cujos limites sdo estabelecidos
por duas curvas hiperboélicas, definindo o limite superior e o limite inferior da

curva média da regressao.
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Na pratica, quando se usa o método analitico o interesse ¢ de obter a
incerteza de X;, que corresponde aos valores dos limites do intervalo de confianga
de yi , com um dado nivel de confiabilidade, o qual pode ser obtido pela

expressao:

A
Yi -B 4 t(a/z;nb—z)SY
A - A

A A

X; € (3.42)

No entanto, a incerteza da curva de calibragdo é um problema de analise
bivariada, pois ndo depende apenas das distribuicdes marginais do intercepto e do
coeficiente angular.

E possivel observar na Figura 3.3, que ao se considerar o intervalo de
confianca para os parametros da curva de calibrag¢do, o ponto q pertence ao
intervalo de confianca conjunto (representado pela elipse), mas ndo ao intervalo
de confianca para B. Ja o ponto p, ndo pertence ao intervalo conjunto, mas aos

dois intervalos marginais.
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IC 95% conjunlo para Be A

E
IC 95% para A
; i
A
Figura 3.3. Incerteza dos parametros da curva de calibragdo (Adaptado de
ASQ, 2001)

Para esta questdo, ndo trivial, determina-se um intervalo conjunto para
uma familia de estimativas, uma familia de confianga dos coeficientes com a
verossimilhanga que indique que todos os parametros estimados estejam corretos
em repetidas amostragens. Isto envolve alguns ajustes nos intervalos de confianga
convencionais.

Consideram-se os seguintes eventos:

E, = {a probabilidade do primeiro intervalo de confianga de ndo conter B};

E, = {a probabilidade do segundo intervalo de confianca ndo conter A}.

Assim:

P(E))=a e P(E,)=a (3.43)

Sabe-se que:

P(E,VE,)=P(E,)+P(E,)-P(E, nE,) (3.44)

Em termos de probabilidades complementares:

P(E, UE,) =1-[P(E))+P(E,) - P(E, NE,)] (3.45)
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Como P(E, nE,) >0, pode-se encontrar a desigualdade de Bonferroni

pela desigualdade:
P(E,nE,)>1-P(E,)-P(E,) (3.46)

Finalmente, se expressa a desigualdade de Bonferroni para o intervalo de
confianga como:
P(E,nE))2l-a-a=1-2a (3.47)
Desta forma, pode-se construir o intervalo de confianga conjunto, de
1 - a,para B e A. Se a amostra utilizada para medi¢do foi obtida da mesma
populacdo (mesma quantidade, mesmos niveis para x), B e A devem pertencer ao
intervalo conjunto denominado de elipse de confianga ao nivel de confianga
1-a.

O intervalo de confianca conjunto para as estimativas B e A ¢ dado por:

B+B,S, (3.48)

A+B,S, (3.49)

B, =t | (3.50)
(I*Z;H*Z)

A desigualdade de Bonferroni ¢ utilizada no desenvolvimento do teste de

hipotese simultaneo:

A estatistica teste, F, modificada ¢ obtida pela seguinte expressao:

nb(B" —B)? +2(zzn:xjk B —B)A” —A)+(Zix§k YA —A)?

F _ j=1 k=1 =1 k=l

Calculado — 2QME

(3.51)

Com Feritico™ F 120 2; nb-2)- S€ Fealcutado > Feritico, Tej€1ta-se Ho.
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A incerteza da curva de calibragdo ¢ calculada baseada no intervalo de
confianca de Working-Hotelling. Nota-se que a estatistica teste F permite 2 e nb-2
graus de liberdade de modo que pode ser utilizada para toda a faixa de trabalho da
curva de calibragdo de X, e ndo apenas de Xo.

Hunter apud ASQ (2001), menciona que o intervalo t € valido apenas para
predizer a resposta média de xg, enquanto o intervalo de Working-Hotelling que

emprega F de Snédecor é valido para toda faixa de trabalho.

u(yiH):i W SYH (3 52)
Onde:
W?=2F o (2: nb2) (3.53)

Com intervalo de confianga para yiy , dado por:

yin €[ yint W Sy ] (3.54)
Sendo:
1 (xy—X.)°
Syn =,|QMr E+T (3.55)

O intervalo obtido do intervalo de confianca de Working-Hotelling,
associado a incerteza dos valores obtidos nos eixos das abcissas, pode ser obtido

pela expressao:

B +2F S
x,, e| Yi=B N T aenb2 Pvn (3.56)

iH A A

A A
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