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"Nao precisa sen dito... & obvio!"

Expressao da "Sindrome do Obvioc"
BIOESTATISTICA MICROBIANA

A Microbioloaia, assim como fodas as disciplinas bioLogicas
nao e uma ciéncia exata. E vantajoso tornar os fatos e
fenomenos, sempre que possivel, quantitativos, previsivels e
absolutos e evitan o empinibmo.uz

A Estatistica e uma ferramenta podercsa e dispersa em

textos segmentados,geralmente de elevado teor matematico,

as vezes Linacessivedis aos profissionais de outras

especialidades cientificas.

0 presente trabalho ¢ introdutonio, visando apresentar{e concilianr)
uma visao de confunto da (Bio)Estatistica nelativa a
Micrnobiologia Industrial, associada intimamente a

Engenharia Bioquimica.

0 tratamento matematico foi evitado, preferindé-se

apresentar conceitos e graficos, isto e, as coisas "obvias".

Abraham Zakon

Escola de Quimica da UFRJ
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1. BIOESTATISTICA

E a Estatistica aplicada as Ciencias da Vida.

Estatistica € um ramo do conhecimento cientifico, que consta
de um conjunto de processos que tem por objeto
a observagao, a classificacao formal e a analise
dos fehomenos coletivos ou de massa (finalidade
descritiva) e, por fim, investigar a possibilida-
de de fazer inferencias indutivas validas a par-
tir dos dados observados e buscar metodos capazes

de permitir tais conclusoes (finalidade indutiva).

Pode ser aplicada em:
Analise de Dados Experimentais
Planejamento de Experiéncias

Simulacao de Processos

2
2. BIOTECNOLOGIA

Entende-se por utilizacao de sistemas celulares para obtencao
de produtos ou desenvolvimento de processos industriais, para

geragao de bens e servigos.



QUADRO 1
BIOTECNOLOGIA 2

Especialidades

Aspectos Tecnologicos

Engenharia Genetica

Fermentagao e Sinteses

Cultura de Tecidos

Engenharia Bioquimica

7M§h{5d1ag50 dos componentes do sistema hereditario

dos seres vivos

Processos de conversoes quimicas mediados por
microerganismos

Métodos "in vitro" de propagacao de ceélulas vivas
de tecidos

Matérias-Primas
Equipamentds

Produtos e Sub-Produtos
Microbiologia Industrial

Aplicagoes Prioritarias no Brasil

Agropecuaria

Energia

Saude

- Fixacao de nitrogenio
- Resistencia

- Melhoria de eficiencia fotossintética

- Controle biologico de pragas
- Me]horia da produtividade de animais

- Obtengao de alcool

- Produgao de biogas ou metano _

- Produgao de enzimas para uso energético(amilases e
celulases)

- Producao de polipeptideos

- Produgao de vacinas

- Producao de anti-soros

- Produgao de enzimas

- Identificagao de bacterias patogenicas

Outras Aplicagoes

Produgao de Alimentos

Saneamento

BioMetalurgia Extrativa

Produgao de Biopolimeros e Enzimas.
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4. 0S METODOS DA CIENCIA OBSERVACIONAL E DA CIENCIA TEGRICA

< OBSERVABOR OU CIENTISTA >

I
la. OBTEM NA BIBLIOGRAFIA N 1. EXECUTA OBSERVACUES
OBSERVAGOES E HIPOTESES EM CONDIGOES "NATURAIS"

l

\ I
[\

. ESTABELECE UMA
§ — HIPOTESE OU MODELO

l

3. PREVE AS POSSIVEIS

CONSEQUENCIAS DA HIPOTESE

7. SUBSTITUI OU
APERFEICOA A HIPOTESE

.

T 4. EXECUTA OBSERVAGCOES ADICIONAIS

EM CONDICOES "NATURAIS"
6. REVISA/AMPLIA

A BIBLIOGRAFIA

; .

L 5. COMPARA 1 e 4;

| A HIPOTESE 2
NAO ESTA CORRETA?

SIM

(:FIPUTESE = TEORIA:>

FIG. 1 DIAGRAMA DE BLOCOS DOS PROCESSOS DA CIENCIA NAO-EXPERIMENTAL

NOTAS: 1 - Em Ciencia Teorica, o teorizador vale-se de observacgoes alheias.
' 2 - Na Ciencia Observacional sao feitas comparagoes entre as observagoes inici-
ais e outras observagoes, feitas muito tempo depois ej frequentemente, em
Tocais diferentes. Tal metodo: tende a ser impreciso, ou fica sujeito a
grandes "erros aleatorios".
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5. 0S METODOS DA CIENCIA EXPERIMENTAL

/
ﬁpBSERVADOR ou CIENTISTA>

-y , .
la. OBTEM NA BIBLIOGRAFIA 1. EXECUTA OBSERVAGOES
OBSERVACOES E HIPOTESES EM CONDIGOES "NATURAIS"

l

2. ESTABELECE UMA
— HIPOTESE OU MODELO

l

3. PREVE AS POSSTVEIS

CONSEQUENCIAS DA HIPOTESE
9. SUBSTITUI oU '
APERFEICOA A HIPOTESE l
T 4. IMPOE CONDICOES PARA TESTES,
- ' PLANEJA 0(S), EXPERIMENTOQ(S).
8. REVISA/AMPLIA
A BIBLIOGRAFIA L

5. EXECUTA TESTES EM
CONDICOES"CONTROLADAS"

NRO
T V 77’,~‘j LQ_‘-- .
\ ) //» "\
7. SURGIRAM NOVOS }= ////6. COMPARA DADOS
PROBLEMAS \\\\ EXPERIMENTAIS
' ' A HIPOTESE 2
ESTA CORRETA?

SIM NAO

SIM

\l: |

REALIZAR ESTUDOS -
EM PARALELO <iHIPUTESE = TEORIA j)
\. COMPLEMENTARES

[

FIG. 2 DIAGRAMA DE BLOCOS DOS PROCESSOS DA CIENCIA EXPERIMENTAL

NOTAS: 1 - Podemos planejar os experimentos e executa-los imediatamente.
2 - Quando as observacoes experimentais nao sofrem grandes periodos de espera
entre si, obtem-se maior precisao.
3 - As condigoes "controladas" podem ser muito mais abrangentes do que as

"paturais" proporcionadas pela Natureza, no caso da Ciencia Observacional.



" 6, CONJUNTOS ESTATISTICOS E BIOESTATISTICOS

4,18 21,25,26,27,28

QUADRO 3

Conjuntos Estathticos

Nome Significado

ENTE E aquilo que existetcoisa, ohjeto, materia, substancia, ser
Pode ser individual ou coletivo.

UNIVERSO E um grupoggépecffico de entes ou objetos.

POPULACAO E a totalidade dos valores possiveis de uma caracteristica ou
propriedade particular de um universo.
E um conjunto finito ou infinito de mesma especie de entes, &
grande-quando seu numero de itens € maior que 50(cinguenta).

AMOSTRA E um subconjunto que representa ou permite investigar as
propriedades de uma popu1ag50( E pequena;quando 0 numero de
itens e menor ou igual a 20(vinte)).

SERIE oU Pode ser uma populacao ou amostra, e incluir

COLEQKO DE diversas medidas de um ponto:experimental ou

DADOS varias medicOes ao longo de uma curva.

GRAUS DE E o mesmo que tamanho ou numero de itens ou componentes de uma

LIBERDADE amostra ou populagao, ou ainda, niumero de tentativas ou, entdo,
numero de dados ou observagoes independentes.

POPULACAO E um conjunto de individuos da mesma espécie, sem barreiras geo

BIOLOGICA graficas entre si.

UNIDADE E o ente associado a um volume ou area de controle

EXPERIMENTAL ("barreira geografica") ao qual se aplica um experimento

OU PARCELA- (qualquer agao bem definida) e um tratamento estatistico.

Exemplos: Erlenmeyer ou fermentador com cultivo de uma cepa.
Canteiro de experimentos com vegetais. Viveiro de peixes. Pasto
de bovinos. Populagao Municipal.




QUADRO 4
Conjuntos Bioestatisticos

A - Clagsificagao Geral — Complexidade e Tamanho

Grupos Significado
Sistemas Pluricelulares* Tecidos de Animais e Vegetais Superiores
Sistemas Unicelulares Microorganismos
Sistemas Biomoleculares Compostos das Celulas

* Nao serao detalhados neste estudo.

n R
B--- Sistemas Unicelulares Microbianos??

Tipo Reino* Estrututa S
Algas ) Eucariotica Meios Vivos e sem vida
Protozoarios A Eucariotica %nw‘ Meios Vivos: e sem vida
Eumicetos: Fungos v Eucariotica o Meios sem vida
.Leveduras v Eucariotica '§ Meios sem vida
Esquizoficeos:Algas Verde-azuis v Procariotica E? Meios sem vida
Esquizomicetos: Bactérias ) Procariotica Meios sem vida
Micoplasmas ) Procariotica Meios Vivos e sem vida
| Rickettsias e ClamTdios V,A Procariotica . Dentro de celulas vivas
Virus . V,A . Procariotica. = . .Dentro de celulas vivas

* V = Vegetal, A = Animal



QUADRO 4
Conjuntos Bioestatisticos?®

C - Sistemas Biomoleculares: a hierarquia de organizacao molecular nas celulas?®

A Celula

Organelas Nucleo
M#tocondrias
Cloroplastos
Corpusculos de Golgi

Estrutuss supramoleculares Ribosomas
(peso de particulas, 10° - 109) Complexos Enzimaticos
Sistemas Contrateis
Microtubulos
Macromoleculas ~ Acidos Nucleicos
(p.m. = 108 - 109) , Proteinas
ﬁ/ Polissacarideos
LipTdeos
Blocos Construtivos Rucleotideos '
(p.m. = 100 - 350) Aminoacidos
Monossacarideos

Acidos Graxos

Glicerol
Intermediarios Metabolicos Piruvato -
(p.m. = 50 - 250) Citrato
Malato 4
Gliceraldeido 3-fosfato, etc.
Precussores provenientes do Dioxido de Carbono’
meio ambiente(p.m. = 18 - 44) Agua -
Amonia

Nitrogenio
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FIG. 3 RELACOES DE TAMANHO PARA CONJUNTOS DO UNIVERSO




7. VARIAGDES OU EVENTOSM',S;G,7,12,13,21,27,28,29,30,31,32,33,31;,35,50

VARIACAO E o ato ou efeito de variar (-se); variedade;

EVENTO E um acontecimento ou resultado ou a ocorrencia, num
fenomeno aleatorio, de um membro dum determinado
conjunto pré-definido. Pode ser um numero, classe ou atributo.
Sucesso ou insucesso sao classes ou atributos que constituem
exemplos estatisticos classicos de resultados.

INTERAGAO E um efeito adicional ocorrido num experimento, devido a
influencia combinada de-'dois ou mais fatores(variaveis
independentes).

E a resposta diferencial obtida pela combinagao de um fator
com niveis(valores) diversos de um ou mais fatores
aplicados simu]tgngamente.
QUADRO 5
EVENTOS ESTATISTICOS?!3
Nome Significado
INDEPENDENTES A ocorrencia de um deles ndo afeta a possibilidade de
ocorrencia do(s) outro(s).
DEPENDENTES A ocorrencia de um deles afeta a probabilidade de ocorrencia
do(s) outro(s).
COMPOSTOS Dois ou mais eventos ocorrem simultaneamente.
IGUALMENTE Nao existe justificativa para que um evento
POSSTVEIS ocorra mais do que o(s) outro(s)
EXAUSTIVOS Sao os unicos possiveis: outros nao podem ocorrer.
MUTUAMENTE A ocorrencia de um deles implica na nao ocorrencia
EXCLUSIVOS dos demais; nao podem ocorrer ao mesmo tempo.
OPOSTOS QU E o caso particular dos mutuamente exclusivos
CONTRARIOS para apenas dois eventos: sao exaustivos.




QUADRO 6

Yariagoes Bioestatisticas em Microorganismos

A - Em fungao do.Codigo . Genetico?®. ... .. .. . ... . ..

Tipo . . Aspectos .Possiveis
AMBIENTAL NO MEIO DE CULTIVO Relativo aos genes
NO CITOPLASMA DA CELULA da celula
HEREDITARIA MUTACAO Relativas
REPRODUGAO ASSEXUAL aos
REPRODUGAO PARASSEXUAL genes
REPRODUGAQ SEXUAL contidos
TRANSFORMACAO no
TRANSDUCAO nucleo
HERANCA CITOPLASMATICA Relativa aos citogenes

ou plasmogenes

B - Em fungdo da Célula ou da Populagao 27s31,32

CRESCIMENTO Da
CELULA*

CRESCIMENTO DA
POPULAGAO 0U
MULTIPLICAGAO*

NO PESO
NO TAMANHO, SEM MULTIPLICAGAO OU FISSAO
NO TAMANHO, COM SEPTAGAO, FRAGMENTAGAO E MULTIPLICAGAO

NO NOMERO DE CELULAS INDIVIDUAIS, POR FISSAO, GEMULAGAO E
ESPORULAGAO
NUMA OPERAGAO BATELADA SIMPLES COMPLETA:
FASE LOG; OU INICIAL OU LATENTE OU DE ADAPTAGAO
FASE DO CRESCIMENTO ACELERADO(FISSAO LENTA)
FASE DO CRESCIMENTO EXPONENCIAL(CELBLAS JOVENS E FRAGEIS)
FASE DA DESACELERAGCAO(INTICIO DAS MORTES)
FASE ESTACIONARIA MAXIMA
FASE DO DECLINIO(EXTERMINIO) ACELERADO(AUTOLISE)
FASE DO DECLINIO EXPONENCIAL
FASE DO REAJUSTE
FASE DA DORMENCIA FINAL

DIAUXIA OU REPRESSAO CONTABILTTICA

*"MULTIPLICATION"- Variacdo quantitativa em numeros

"DEVELOPMENT "

- Variacao qualitativa na massa




Quadro 6 - Continuagao

Variagoes Bioestatisticas em Microorganismos

,‘iC,e.Em.fungio‘dos‘Modos.de.Operaggo.de.Fermentadores??;%?s55.4

Tipo. . ... .Sistemas .Homogeneos . . .Tecnica
ASSTNCRONO FECHADO DESCONTINUO BATELADA SIMPLES
ABERTO DESCONTINUO BATELADA ALIMENTADA
- - SEMI BATELADA
- CULTIVO ESTENDIDO
ABERTO DESCONTINUO CULTIVO SEMI-CONTINUO
- POR CORTES
ABERTO CONTINUO SEMVRECICLO DE CELULAS
- QUIMIOSTATO
- TURBIDOSTATO
- D.0. STATO
- pH. STATO
COM RECICLO DE CELULAS
SINCRONICO FECHADO: DESCONTINUO SINCRONIA POR SELECAO
FECHADO DESCONTINUO SINCRONIZADA (INDUZIDA)
ABERTO CONTINUO POR PULSO
ABERTO CONTTNUOF. EM FASE
D - Em fingao do.Sistema de Cultivo*2:%5,46
Tipo . Caracteristicas Tecnica
HOMOGENEO* COMPOSIGCOES DE CELULAS, SUBSTRATOS SIMPLES ESTAGIO
E PRODUTOS UNIFORMEMENTE DISTRIBUIDOS MULTI-ESTAGIO
HETEROGENEO GRADIENTES DE CONCENTRACAO DE CELULAS, LEITO FIX0 E FLUIDIZAD®

EM PROFUNDIDADE*

EM SUPERFICIE
AERADO

NAO-AERADO

SUBSTRATOS E PRODUTOS NO FERMENTADOR

COCORRENTE E
CONTRACORRENTE

MICROORGANISMOS ATUAM NO SEIO DO MOSTO

PELTICULA OU TRAMA MICELIAL MICROBIANA

COM SUPRIMENTO DE AR OU 0,

SEM SUPRIMENTO DE AR QU 0,

MEIO LIQUIDO
MEIO SOLIDO

COLUNAS DE BOLHAS

ELEVADOR DE AR




QUADRO 6 - Continuagao
Variagoes Bioestatisticas em Microorganismos

LIQUIDOS DILUIDOS OU CONCENTRADOS
NEWTONIANOS OU NAO-NEWTONIANOS

GASO0SOS - APRISIONADOS
ESCOANDO
SOLIDOS DISSOLVIDOS

MOIDOS E DISPERSOS (COLOIDAIS OU NAOY
NO ESTADO BRUTO

F - Em fungao das Interacoes Microbianas®®

ENTRE CEPAS 0U NEUTRALISMO AMENSALISMO

CULTIVOS PURQS COMENSALISMO PARASITISMO
MUTUALISMO PREDAGAO
COMPETIGAO SINERGISMO

INTERACOES COMBINADAS O0U COMPLEXAS

CULTIVOS MISTOS PRE-SELECIONADOS - EM REATORES SIMPLES
- EM BATERIA DE REATORES
INDEFINIDOS - COM FLUTUAGCOES NA POPBLAGAO

- COM USO SEQUENCIAL DE SUBSTRATOS
- COM REMOCAO DE MICROBIOS LIVRES
- E CONCENTRAGAO DE AGLUTINADOS

- COM CRESCIMENTO EM SUPERFICIES

- COM EFEITOS AMBIENTAIS

G-- Em fungao da Acao Enzimatica3*

REACOES DE HIDROXILAGAO, HIDROLISE, METILAGAO, CONDENSAGAO, AMIDACAO,
BIOCONVERSAO DESCARBOXILAGAO, RACEMIZAGRO, EPOXIDACAO, OXIDACKO, ESTERIFICAGAO,
DEMETILAGAO, AMINAGRO, FOSFORILAGAO, ISOMERIZAGAO, REDUCAO,
ACILAGKO, TRANSGLICOSIDAGAO, DEHIDRATAGAO, HIDRATACAO,
DEAMINAGAO, HALOGENACAO, EPIMERIZACAO, RUPTURA DE LIGACOES C - C




QUADRO 6 - Continuacao
Variagoes Bioestatisticas em Microorganismos

ME CANISMOS INDUGAO DE ENZIMAS

REGULATORIOS REPRESSEO POR FEEDBACK
REPRESSAO POR CATABOLITOS
MUTANTES DESREGULADOS

TECNICAS DE CULTIVO EM SUPERFICIE OU SEMI-SOLIDO
FERMENTACAQ CULTIVO SUBMERSO
ENZIMAS INTRACELULARES
EXTRACELULARES
METABOLITOS PRIMARIOS: AMINO-ACIDOS, NUCLEOTIDEOS, SOLVENTES,

ACIDOS ORGANICOS, ETC.
SECUNDARIOS: ANTIBIOTICOS, TOXINAS E FATORES
DE CRESCIMENTO (VITAMINAS)

I - Em fungdo da Esterilizacao ou Bloqueio da .Agao Microbiana 27>27

| pESTRUICAO TERMICA: POR FOGO OU CALOR
RADIANTE: RAIOS X, ¥
QUIMICA
ONDULATORIA: LUZ ULTRA-VIOLETA E ULTRA-SOM
SURRESSAQ FILTRACAO
CENTRIFUGACAO
INIBICKO TEMPERATURAS BAIXAS
SECAGEM

LIOFILIZACAO OU CONGELAMENTO - SECAGEM
PRESSAO OSMOTICA ELEVADA
QUTMICA




8. MENSURAGKO E CLASSTFICAGAO DOS FENOMENOS®:®,10,11,26,27,36 37

QUADRO 7 -:

Medidas, Variaveis e Atributos

Nome Definicao

MEDIDA E um valor numérico resultante de uma mensuracao.

ATRIBUTO E uma forma de identificar ou classificar um membro de um conjunto
observado; pode ser expresso por um numero mas nao envolve uma
mens uragao.

VARIAVEL E um sTmbolo que pode assumir diversos valores ou diferentes

0U FATOR aspectos segundo as circunstancias.

Nome Tipo Caracteristicas
MEDIDA Direta Comparagao feita sem intermediarios entre a
grandeza e um padrao conveniente.
Indireta A grandeza nao € observada diretamente e seu valor
infere-se das medidas de outras grandezas.
ATRIBUTO  Quantitativo Emprega numeros para expressar o resultado da
comparacao.
Qualitativo Nao utiliza numeros para comparar resultados.
VARIAVEL Aleatoria ou So assume valor apos a realizacao de alguma etapa
OU FATOR Estocastica ou do processo ( tal numero ou caracteristico e
Randomica ou imprevisivel).
Probabilistica
Deterministica Assume um mesmo valor sempre que a experiencia for
repetida nas mesmas condicoes.
Discreta ou Assume valores bem determinados, geralmente
Descontinua numeros inteiros.
Continua Assume qualquer valor dentro do intervalo de
variagao, inclusive durante a ocorrencia do
fenomeno.
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QUADRO 9

Medigao e Classificacao das Variacoes Bioestatisticas

......A.- . Taxonomia *3¢

. .Elementos . . .

- .Metodos .e Aspectos. . ..

I - FORMAS UNICELULARES
BACTERIAS

LEVEDURAS

II - FORMAS FILAMENTOSAS

ACTINOMICETOS
E
FUNGOS

MICROSCOPIA'UTICA

MICROSCOPIA ELETRONICA
Transmissao("TEM")

Varreddra("SEM")

Morfologia Silhueta Modelo de Superficie
Reagao ao Gram Tipo de motilidade Tipo de Motilidade
Motilidade Silhueta dos esporos Modelo de Superficie
Esporos Efeitos morfologicos dos esporos

Efeitos Morfologicos de agentes quimicos Efeitos de agentes

de agentes quimicos
Cromogenese

quimicos na superficie
® no crescimento

Mesmos critérios usados para bactérias quando aplicaveis.

Crescimento dilacerado
Motilidade

Modelo de superficie
de esporos e detalhes

de superficie, das estru

turas de suporte de
micelios e esporos

criterios:

Mesmos critérios
acima.

Arranjo espacial e
desenvolvimento de
micelio.

Modelos de superficie
de esporos

Detalhes de superficie
para estruturas de
suporte de micelios

e esporos.

* As tecnicas mencionadas acima aplicam-se em Microbiologia Industrial para fins de
verificar a identidade e caracteristicas de cepas que permitam patentea-las.




QUADRO 9

‘Elementos .

Metodos .e Aspectos .

I - CELULAS VIAVEIS
E NAO-VIAVEIS

IT - CRESCIMENTO
MICROBIANO

CONTAGEM DA
POPULAGAO
OU AMOSTRA

DETERMINAGAO DA
MASSA DE CELULAS

MEDICAO DA ATIVIDADE
QUIMICA DURANTE
0 CRESCIMENTO

IIT - ESTERILIZAGAO

IV - FORMAS DE
REPRODUGAO

a)
b)

d)

a)
b)
c)

Preparagoes Microscopicas com Coloracao Vital
e Contagem Direta ao Microscopio em Hemocitometro.

direta ao microscopio em camara de contagem
em Placa de Petri
em filtro

determinagao do:peso seco
centrifugacao '
densidade otica(turbidimetria,
nefelometria, espectrofotometria,
fotocalorimetria).

determinacao do teor de nitrogénio,
total pelo metodo de {gje]dba]?

peso do substrato consumido,
quantidade de material incorporado,
determinagao de produtos do metabolismo

Mesmas tecnicas empregadas para c€lulas viaveis e nao-viaveis.

GEMULACAO observagao direta ao microscopio sem coloragdo.
ESPORULACAO observagao direta ao microscopio com coloragdo.




QUADRO 9 - €ontinuagao

_.4.C‘e,Atividades.EnzimEticas,,Metabalicas.e.Fermentativas3?..

Elementos ........ ... .. .. . Metodos .e Aspectos. . .

I -

ITI-

v -

VI -

METODOS QUIMICOS
a) SUBSTRATO Dosagem da agao proteolitica pela determinagcao da-dimi-
nuigdo do teor de proteinas, pelo método do-biureto.

b) NUM PRODUTO Determinagao do aumento da concentracao de agucares re-
DA REACAO dutores por agao de amilases ou da invertase; aumento
da concentragao de fosfato pela acdo da fosfatase; aumen
to da concentracao de amonia pela acao da urease.

METODOS ESPECTROFOTOMETRICOS :

APARECIMENTO OU DESAPARECIMENTO Ex.: As agoes desidrogenasias NAD ou NADP
DE ESPECTROS DE ABSORGAO, SEJA NO dependentes sao medidas pelo aparecimento
VISTVEL OU NO ULTRAVIOLETA, POR do espectro de absorcao em 340 myﬂ-

ACAO DA ENZIMA

METODOS MANOMETRICOS
a) ABSORCAO DE 0, Determinagao de agoes oxidasicas e oxigenasicas.

b) PRODUCAO DE co, Determinacao de agoes descarboxilasicas

METODOS POTENCIOMETRICOS

FORMAGAO DE PROTONS LIVRES Ex.: Acao dos quimases, em que ha formacao
de mais um grupamento acido devido a
decomposigao do ATP dando um grupo
ester-fosfato e outro de ADP.

METODOS DE DIFUSAO
a) DIFUSAO DA AMONIA EM Determinagao da acao desaminasica.
ACIDO SULFORICO

b) DIFUSAO DO H,S EM Determinagao da acao da sulfidrilase.
ACETATO DE CHUMBO

METODOS RADIOATIVOS( TRACADORES)
INCORPORAGAO OU LIBERTACAO DUM Ex.: Incorporagao de fosfato P32 por
GRUPO RADIOATIVO POR ACAO ENZIMATICA acao de fosfotransferases.




9. -DISTRIBUIGOES ESTATISTICAS"»>5,6,7,%2,13

QUADRO 10

Frequencia, Probabilidade e Série Temporal

Nome Significado

Tipo

= Casos ocorridos
FREQUENCIA Casos possivels

Casos favoraveis
PROBABILIDADE Casos possivels

Simples , Acumulada
Absoluta, Relativa

Simples, Acumulada

Variacao de uma propriedade ou grandeza
SERLE TEMPORAL Variacao de tempo determinada

Secular,
Ciclica,
Sazonal,
Irregular.

NOTAS: 1 - A probabilidade mede a frequencia de ocorrenci

2 - A frequencia relativa refere=se aos acontecimen
probabilidade aos futuros.

3 - A probabilidade e tambem uma frequencia relati

4 - A frequencia e a probabilidade sao variaveis a

a de um evento aleatorio.
tos passados e a

va.
dimensionais.



QUADRO 11

Distribuicoes Estatisticas Fundamentais

Tipo Significados e Objetivos

Frequencias E um retrato do que ocorreu; € uma série de resultados de
eventos anteriores; pode ser uma tabela.

Visa indicar como estao grupados(ou dispersos) os dados
obtidos da experimentagao ou observacao dentro do seu
intervalo de variacao.

Probabilidades E a expressao dos eventos(mutuamente: exclusivos, exausti-
vos e igualmente) possiveis que podem ocorrer num proces-
so aleatorio.

E um modelo matematico teorico(ideal) que permite anali:-
sar dados experimentais e prever resultados para varia -
veis e fenomenos aleatorios atraves do conceito de
frequencia relativa.

Series Temporais Sao conjuntos de observagoes tomadas em tempos determina-
dos, comumente em intervalos iguais.

Qualquer variavel classificada cronologicamente & uma
serie temporal.

05 periodos de tempo podem ser anos, trimestres;, meses ,
semanas, dias, horas, minutos ou segundos.

Podem ser usados para descobrir modelos ou padroes de
crescimento e variagoes e prever comportamentos e necessi
dades em futuras operacoes e eventos.

NOTAS: 1 - A probabilidade e uma medida da frequencia de ocorrencia de um evento
aleatorio; e calculada antes do evento,classificando as ocorréncias
equiprovaveis como favoraveis ou desfavoraveis.

2 - Uma serie temporal & o mesmo que a descrigao cinética de uma reacdo /
quimica ou bioquimica ou de um fendmeno fisico, economico, social ou
biologico.

3 - As distribuigoes de frequencia permitem analisar dados experimentais
disponiveis e as de probabilidades bem com as series temporais permi -
tem planejar experimentos.
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10. DISTRIBUIQOES MICROBIANAS

A Microbiologia Industrial evoluiu dé estudo das populagoes microbianas
para o estudo das celulas "1nd1v1dua11zadas", no pr1me1ro caso empregando as bateladas
simples e posteriormente, técnicas de cultivo contTnuo e de sincronizacao. Tornou - se
possivel avaliar os estados figiologicos das c&lulas e os ciclos celulares e as ativi-
dades pos-ciclicas.

~ 0 sistema e o metodo de cultivo usado para o crescimento de microbios/
e responsavel pelo tipo de resu]tado obtido com uma cultura pura ou mista.

0 "perfodo de reprodugdo de uma célula" & a propriedade fundamental de
qualquer cepa ou cultura e & uma fungao do tempo.

Em batelada simples, dependendo da fase da curva cinética de multiplica
¢ao, esta fungao varia e € dificil de ser medida, mas nos cultivos continuos e sincro-
nizados & um parametro experimental critico - € a base de tempo operacional, constante
e facilmente mensuravel.

Dawson e Phillips*? focalizam e comentam as diferencas que podem surgir
do uso da celula, ao inves da populagao celular, como base de estudo: "uma analise pre
cisa da unidade(celula) disponivel @ mdo, deve ser diferenciada de , e comparada com ,
a mediocridade da media aleatoria obtida da complexidade da outra(a populacio com
seus multiplos componentes e ciclos celulares ou fungoes). Por conseguinte, mesmo in -
cluidas as dificuldades associadas com o crescimento celular e suas funcoes, deve-se /
considerar a unidade e suas integragoes, ao inves da populacao com suas fracoes e fun-
coes complexas. "E ainda";E‘ernoneo admitir que uma média estatistica de uma poputacao
reflita plenamente uma fungao celular e deve ser aceita sem questionamento comparbitro
basico do crescimento celular".

0 "estado fisiologico" do crescimento da populacao microbiana & o soma-
torio das atividades metabolicas numa cultura, sendo dependente das celulas indiwi -
duais que crescem no sistema de cultivo(fermentador).

Os antiquados metodos in vitro estdo sendo substituidos por outros /
in vive para determinar o estado fisiologico microbiano. A medida, que o grau de orga-
nizagao se torna mais complexo,fica mais dificil definir o estado fisioldgico. Por is-
to, a literatura apresenta casos de microorganismos unicelulares.

Uma distribuicao microbiana pode ser representada por ou referir-se a
uma fungao de frequencias ou de probabilidades da variavel de interesse microbiologico.

' As distribuigoes microbianas podem ser estabelecidas, em fungao das
propriedades fisicas*3 ou em fungao do estado fisiologico™*".

Um cultivo microbiano podera envolver crescimento celular, multiplica -
cao, reproducido, morte e desaparecimento(]ise) de celulas num mesmo instante t ou num
intervalo de tempo, com velocidades ou taxas proprias.

| Assim ao longo de uma serie temporal de crescimento microbiano ou de
uma fermentacao poderemos estabelecer as distribuicoes de propriedades fisicas de in -
teresse a cada instante t recomendavel. 0 objeto do conhecimento destas distribuigoes
&: controlar com maior eficiéncia o processo biotecnologico .



QUADRO 12

‘A - Fungoes . de Frequencia.para.Amostras.de PopulagGes Microbianas*?

Variavel Aleatoria Amostra Amostra de Amos tra-
~de filhas Celulas existentes de mae
Tamanho no Nascimento, x Yp (x) Yo (x) Ym (x)
Tamanho ria Divisdo, x oy (x) P () om ()
Tamanho no presente, x Ap (x) de (x) Ap (x)
Tempo de geracgao, t' fy (t') fe (t') fm (')
Idade, a % (a) ¥ (a)

B -:FUngaes de Estimagao dastopulagaes Microbianas ou Unicelulares

Crescendo em Regime Permanente®®

Variavel Aleatoria

Instante ﬂic

Instante t

Nﬁmeroiprovﬁve] de clulas, N

Quantidade total de substancias
(ou massa) presente na populagao, X

Reprodugao por Fissao Binaria:

. .~ ~ - dN
Taxa de divisao do numero de celulas, —3t

Taxa de formagao de novas celulas

Reproducao por Fissao Multipla:

Taxa de divisao do numero de celulas

Taxa de formagao de novas celulas

sendo kzattaxa especifica de crescimento microbiano
X, o valor médio do teor da substancia presente na c&lula.

sendo r.o.numero medio de c&lulas filhas por divisio celular.

N(t) = NoeK(t - to)

X = xoek(t = o)

k Noekt

2k Nyekt

k Noekt

r k Noekt

r—




QUADRO 13
. Distribuigoes Microbianas em fungao do Estado Fisiologico**

Modelo da ‘ Variavel Aleatoria ou Possivel Distribuicao
Populagao Microbiana Indice dos Estado Fisiologico. Pratica Possivel

NA0-ASSOCIADA AO: AMBIENTE

DISTRIBUIDA massa (admitida uniforme) Massica
SEGREGADA |
NAO-ESTRUTURADA
ESTRUTURADA forma, tamanho, arranjo Massica

instantaneo interno celular ou
teores:do(s) componente(s) bioqui

micofs)jdade da massa das «celulas Massica ou
ASSOCIADA A0 AMBIENTE Etaria
NAO-INTERAGINDO massa ou jdade das ccelulas Massica ou
INTERAGINDO taxa do crescimento microbiano Etaria
e modo de multiplicacao Massica

Segundo Eakman, Fredrickson e Tsuchiya**, a massa celular pode ser um Tn
dice mais adequado do estado fisiologico; para construir um modelo da populacdo micro-
biana do que a idade da celula, porque:

10 - a massa celular esta mais ou menos diretamente relacionada com variaveis ce-
Tulares tipo volume, area superficial e idade,;

20 - a massa celular pode tambem ser correlacionada com as variaveis populacio -
nais tais como concentragao da biomassa, concentracao do substrato e concen-
tragao do produto;

39 - a taxa do aumento da massa de uma celula pode ser tratada deterministicamen-
te por modelos plausiveis ja existentes na literatura;

40 - a massa de uma celula pode ser determinada por uma observacao instantanea no
tempo, ao passo que a idade de uma celula requer diversas observacoes ao Ton
go de um periodo de tempo durante o qual o ambiente pode modificar-se.

50 - as distribuicoes estatisticas de massas celulares apresentam menores varian-
¢as que as correspondentes para idades.

Segundo Subramanian, Ramkrishma, Fredritkson e Tsuchiya*®, um parametro/
simples como a massa celular ou a idade celular n3ao pode representar adequadamente ]
estado fisiologico do organismo se & desejavel considerar o fato de que a resposta da
celula ao ambiente externo depende da origem da célula.

Quanto aos flocos microbianos, as propriedades importantes incluem morfo
logia, intervalos de tamanhos, numeros de células variaveis e nao-viaveis por volume /
unitario, densidade, peso seco e teor de umidade. Ambas as morfologias micro e macro ,
isto e, internas e externas de um floco tem de ser consideradas.



Idade Acumulativa Media

Estudos de cresc1mento s1ncron1co mostraram que entre os ciclos de divi-
s30, 0s teores de enzimas e as attvidatés:-metabolicas das celulas m1crob1anas variam .
Por isto pode ser util descrever populacoes microbianas em termos de sua distribuicao /
etar1a -celular.

A Idade Acumulativa Madia, A, de um agregado de células pode ser defini-
da pela media das idades celulares totais considerando que a idade de cada celula seja
zero no tempo(momento) do seu nascimento, e que tal idade aumenta proporcionalmente ao
tempo decorrido apos o nasc1mento Supondo que as celu]as de concentragao X possuam uma

idade acumulativa media A num tempo particular t = t numa fermentacao batelada. Da de--

finigao acima de A, a variagao de A (‘XA) com o tempo,iAt, sera

A(xi) = ¥At + At

onde A = aumento da massa celular durante A t
desde que 0 < At' < At

_ _ A
Entretanto: 1im A(X¥A)' = Tim X At + Tim AX At'

A0 At+:0 At-+0
d(xR) = ¥dt
As condicoes iniciais sEo'x = %;e A = K% parg. t =0

o

Xi A+ ‘4£~, X dt
X

=1
|
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QUADRO 14
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Distribuigoes de Frequencia

Nome

Significado

Dados brutos
Rol
Frequencia de
Classe
Diagramas  de

Barras

Histogramas

Poligonos de
Frequencias

Densidade de
Frequencia

Frequencia Relativa

ou Percentual

Frequencias
Acumuladas

Frequencias Acumuladas
Relativas ou Percentual

Ogivas ou Poligonos
de Frequencia Acumulada

Estao numericamente desorganizados, nao foram
distribuidos em classes au categoria. '

E um arranjo de dados numéricos brutos em ordem
crescente ou decrescente de grandeza.Ver Figura 4

Indica o numero de dados pertencente a uma classe
ou categoria.

Sao graficos constituidos por barras proporcionais as
frequencias dos respectivos dados ou classes de
resultados. Ver Figura 12

Sao graficos que consistem em conjuntos de retangulos
expressivos das frequencias dos dados observados. Ver
Figura 12.A area de cada retangulo corresponde a fre-
quencia do valor ou classe observado.

Sao graficos de linha obtidos a partir dos pontos
medios dos topos(ou pontas) dos retangulos de um
histograma: Ver Figuras:10 e 12.

Corresponde a altura do retangulo da frequencia
num histograma. Ver Figuras 13, 14 e 15.

E a frequencia de um: dado ou de uma classe dividida
pelo total de dados ou de classes. E, geralmente,
expressa em percentagem.

E a soma ou total de todos os valores inferiores
ao limite superior de um dado ou intervalo de classe,
incluindo-se este ultimo. Ver Figural5.

E a frequencia acumulada dividida pelo total.

Sao graficos obtidos a partir das frequencias
acumuladas e dos respectivos dados ou intervalos
de classe. Podem ser crescentes ou decrescentes.




QUADRO 14- Continuacao

Distribuigoes de Frequencia

Nome

Significado

Curva de Frequencia
Simetrica(ou em
forma de sino) ou
Normal

Curvas de Frequencia
Assimetricas

Curvas de Frequencia
€Crescentes ou
Decrescentes

Curva de Frequencia
Parabolica em ‘U

Curva de Freguencia
Bimodal

Curva de Frequencia
Multimodal

Descreve o fato das observagoes équidistantes do
do ponto central maximo apresentarem a mesma

importancia.  Ver Figuras 16 e 17.

Apresentam-se derivadas ou com ramos alongados para a
direita(assimetria positiva) ou para a esquerda
(assimetria negativa). Ver Figura 18.

0 ponto de frequencia maxima ocorre
numa das extremidades. Ver Figura 18.

Apresenta frequencias maximas em ambas
as extremidades. Ver Figura 18.

Apresenta dofs maximos no intervalo
de observagoes. Ver Figuras 18 e 19.

Apresenta acima de dois maximos no
intervalo de observacoes. Ver Figura 18.

Observacoes:

. A Analise Estatistica de Dados Experimentais destina-se a encontrar um modelo

ou distribuicao de frequencias para as variaveis do problema considerado.

2. 0 exame das medidas de um conjunto de medidas mostra que cada uma pode situar-

se mais ou menos proxima da media do grupo.

As medidas que diferem pouco do valor da media sao mais frequentes que as

demais cuja diferenca seja consideravelmente maior.

. A experiencia adquirida na observacao de intmeros conjuntos de medidas em

diversos campos cientificos conduziu a um procedimento geral de relacionar a

frequencia de ocorrencia de uma medida com o erro ou desvio desta(com relacao
a media). Tal relagdo & conhecida como DISTRIBUIGAO NORMAL DAS FREQUENCIAS ou
CURVA NORMAL OU DE GAUSS ou LEI NORMAL DO ERRO. Um grande numero de fenomenos
naturais ocorre segundo a Curva de Gauss({Figura 16).

. As diversas formas da Curva de Gauss indicam o fato de que a verdadeira

e teorica pois baseia-se num numero infinito de
medidas e que a maioria dos casos praticos dificilmente apresentara o mesmo

3

4
" distribuicao normal"
formato.

5.

A Distribuicao Normal pode ser aplicavel a um grande numero de casos.E usada,
as vezes, como se os demais modelos teoricos(baseados no Calculo e Distribui-
coes de Probabilidades) nao existissem.

no



