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RESUMO

KEIDE, Karla Patricia Macedo Licona. Estudo de Remocdo de farmacos em solugdo aquosa
por processos de nanofiltracdo e osmose inversa e degradacdo por processos oxidativos
avangados. Rio de Janeiro, 2018. Tese (Doutorado em Engenharia de Processos Quimicos e
Bioquimicos) - Escola de Quimica, Universidade Federal do Rio de Janeiro, Rio de Janeiro,
2018.

A preocupacdo com 0s compostos de origem farmacéutica (Pharmaceutically Active
Compounds - PhACs) em &guas naturais em concentragdes de ng.L™ a pg.L™, est4 relacionada
aos efeitos adversos aos organismos expostos a essas substancias, que geralmente ndo podem
ser removidos ou degradados nos processos convencionais de tratamento de agua. Nesse
contexto, o0 objetivo desta tese foi estudar os mecanismos de rejeicdo de cinco anti-
inflamatorios ndo-esteroidais (AINES), analgésicos e antipiréticos: paracetamol, ibuprofeno,
dipirona, diclofenaco e cafeina em processos de nanofiltragdo (NF) e osmose inversa (Ol) e
avaliar e comparar a degradacéo por perdéxido de hidrogénio (H,0O,), fotdlise (UV), fotdlise de
peréxido de hidrogénio (UV/H,0,), ozonizacdo (O3) e 0zénio com peroxido de hidrogénio
(O3/H20,). Foi necessario o desenvolvimento de metodologia analitica em cromatografia
liquida de alta eficiéncia (HPLC). As membranas de NF e Ol foram caracterizadas por
microscopia eletronica de varredura (MEV), angulo de contato e potencial zeta. Solucgdes
aquosas com 10 mg.L™ dos compostos foram utilizadas em todos os processos, a fim de
comparar a eficiéncia. Nos PSM a retencdo dos PhACs foi avaliada considerando o pH da
solucéo de alimentacgéo e a pressao de operacdo e nos POAs foram avaliados 0s processos e a
concentracdo de oz6nio. Os resultados mostraram que nos PSM, a Ol obteve melhores
rejeicbes para todos os compostos orgénicos estudados (90-99%) em pH 7 e 30 bar de
pressdo. No sistema de NF, a rejeicdo variou de 93,3% a 97,8%, com excecdo da dipirona,
que obteve rejeicédo de 88,8% em pH 5 e 20 bar. Resultados de rejeicdo com membrana NF90
mostram que a hidrofobicidade tem papel importante devido a adsorcdo na superficie da
membrana. Os resultados dos POAs mostraram que a ozonizagdo teve uma grande influéncia
na degradacdo dos farmacos e a combinagcdo com H,O, ndo contribuiu significativamente.
Enquanto no processo UV/H,0, a degradacédo de todos os farmacos foi superior que a fotolise
direta. Foi visto a partir dos dados obtidos, que sdo Uteis para compreensao da remediacao de
aguas que contém compostos farmacéuticos por processos com membranas e processos
Oxidativos avangados.

Palavras-chave: Farmacos, Tratamento de agua, Processos de separacdo por membranas,

Processos Oxidativos avangados.



ABSTRACT

KEIDE, Karla Patricia Macedo Licona. Estudo de Remocédo de farmacos em solucdo aquosa
por processos de nanofiltracdo e osmose inversa e degradagdo por processos oxidativos
avancados. Rio de Janeiro, 2018. Tese (Doutorado em Engenharia de Processos Quimicos e
Bioquimicos)- Escola de Quimica, Universidade Federal do Rio de Janeiro, Rio de Janeiro,
2018.

Concern with Pharmaceutical Compounds (PhACs) present in natural waters at concentrations
of ng.L™" to ug.L™ is related to the adverse effects to organisms exposed to these substances
and generally cannot be removed or degraded by conventional water treatment processes. In
this context, the objective of the present study was to study the mechanisms of rejection of
five non-steroidal anti-inflammatory drugs (NSAIDs), analgesics and antipyretics:
acetaminophen, ibuprofen, dipyrone, diclofenac and caffeine by nanofiltration (NF) and
reverse osmosis (RO) processes and to evaluate and compare the degradation by hydrogen
peroxide (H20,), photolysis (UV), photolysis of hydrogen peroxide (UV/H,0,), ozonation
(O3) and ozone with hydrogen peroxide (O3/H20,). It was necessary to develop an analytical
methodology in high performance liquid chromatography (HPLC). The NF90 and BW30
membranes were characterized by scanning electron microscopy (SEM), contact angle and
zeta potential. Aqueous solutions with 10 mg.L™ of the compounds were used in all the
processes in order to compare the efficiency. In MSP the retention of the PhACs was
evaluated considering the pH of the feed solution and the operating pressure, and in AOPs the
different processes and the concentration of ozone were evaluated. The results showed that in
MPS, RO obtained better rejections for all organic compounds studied (90-99%) at pH 7 and
30 bar of pressure. In NF system, the removal rate ranged from 93.3% to 97.8%, with the
exception of dipyrone, which obtained rejection of 88.8% at pH 5 and 20 bar. NF90
membrane rejection results showed that hydrophobicity plays an important role due to
adsorption on the membrane surface. The results of AOPs showed that ozonation had a great
influence on the degradation of the drugs and the combination with H,O, did not contribute
significantly. While in the UV/H,0, process the degradation for all drugs was higher than
direct photolysis. It was seen from the data obtained, which are useful for understanding the
remediation of water containing pharmaceutical compounds by membrane separation
processes and advanced oxidative processes.

Keywords: Pharmaceuticalls, Water Treatment, Membrane Separation Processes, Advanced
Oxidative Processes
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1 INTRODUCAO

Nas ultimas décadas, houve um aumento na demanda de agua potavel devido o continuo
crescimento exponencial da populacdo humana. Por outro lado, a escassez de fontes naturais
de agua tem levado a alternativas de recursos hidricos como aguas residuérias, apds
tratamentos adequados. Como tal, a protecdo da integridade dos recursos hidricos tornou-se
uma das principais questdes ambientais deste século. Embora os corpos d'agua constituam
maioria da crosta terrestre, apenas alguns (menos de 3%) estdo disponiveis para uso humano
devido a alta salinidade dos demais. Além do que, estes poucos corpos de dgua doce estdo sob
continua contaminacdo por efluentes de plantas de tratamento de aguas residuérias (ETAR),
hospitais, sistemas municipais de esgoto, aguas de escoamento da agricultura, e outros,
constituindo assim uma grande ameaca para a salde e seguranca da vida humana e aquatica
(ACERO et al., 2010 GANIYU et al., 2015).

O aumento da demanda de agua potével é o centro de muitas discussfes envolvendo a
sustentabilidade ambiental dos paises em desenvolvimento, onde a necessidade de haver um
planejamento da urbanizacdo, juntamente com 0 manejo de agua representa uma questao
fundamental (MASSENA et al.,, 2007). A auséncia de politicas publicas voltadas a
preservacdo de fontes naturais de &gua tem afetado a integridade deste recurso de modo
preocupante devido aos danos irreversiveis ao ecossistema (MERTEN & MINELLA, 2002;
VIEIRA, 2011; VERLIEFDE et al., 2007a).

Aguas residuarias municipais constituem uma importante fonte de abastecimento de
agua apoés purificagdo em estacGes de tratamento de aguas. No entanto, muitas vezes elas
contém mais de 200 compostos quimicos diferentes, muitos dos quais sdo tOXicos aos
organismos aquaticos e oferecem riscos a salde humana e dos animais. Embora
frequentemente em concentragdes muito baixas, entre 0s compostos organicos envolvidos ha
um grande grupo de micropoluentes organicos emergentes que tem sido detectado em
efluentes de &guas residudrias, aguas de corpos receptores, em fontes de agua potavel e
algumas estacdes de tratamento de agua. Neste grupo estdo incluidos os praguicidas, produtos
farmacéuticos, produtos de higiene pessoal e varios outros poluentes industriais (ACERO et
al., 2010). A maior possibilidade de ocorréncia é nas aguas residuarias em decorréncia da
falta de saneamento bésico ou ineficiéncia do mesmo, dos despejos diretos, tais como dos
efluentes industriais, ou de estacbes de tratamento de aguas residuarias (ETAR) que néo
cumprem as regulamentacdes, da falta de legislacdo adequada e de fatores socioecondémicos e

culturais relacionados a comercializacdo e consumo indiscriminados e a disposicdo e
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destinacao impropria de medicamentos no pais (TAMBOSI et al., 2010). De um modo geral,
substancias muito soltveis em agua podem ser transportadas e distribuidas mais facilmente no
ciclo da dgua (OLLER et al., 2011).

O Brasil é um grande consumidor de medicamentos, no entanto, estima-se que cerca de
20% dos medicamentos consumidos no territério nacional sejam lancados na rede de
saneamento basico ou no lixo domeéstico (FALQUETO & KLIGERMAN, 2013),
principalmente como resultado da excrecdo de substancias inalteradas e de seus metabdlitos
pela urina, fezes ou esterco animal, do descarte doméstico e hospitalar inadequados destes
produtos e do processo industrial (KRAUSE, 2009; BECKER, 2012).

Como a saude humana depende cada vez mais de produtos farmacéuticos, a comunidade
cientifica juntamente com as autoridades ambientais e de saude publica faz um esforco
significativo para entender o destino dos compostos de origem farmacéutica (PhACs). Isso se
refletiu no elevado nimero de publicacOes cientificas dedicadas a esse assunto nas Ultimas
duas décadas, porém a modificacdo das regulamentacdes legais até agora é inexistente
(MAMO et al., 2018). O Brasil ndo possui normativas relacionadas aos limites maximos
permitidos para micropoluentes emergentes no ambiente aquatico. Desta forma, a verificagéo
da qualidade de nossos reservatorios ambientais, é realizada segundo as normas que tratam da
classificagdao dos corpos d’adgua, a Resolugdo CONAMA n° 357/2005 que estabelece padroes
de qualidade e potabilidade da &gua para consumo humano, complementada pela CONAMA
n°430/2011, e a Portaria do Ministério da Sadde n° 2.914/2011 (BECKER, 2012).

Pouco se sabe sobre o impacto que pode ser gerado e quais os efeitos em longo prazo a
salde humana e ao meio ambiente decorrentes desta exposicdo (CRESTANA & SILVA,
2011). Entretanto, algumas consequéncias ja sdo conhecidas: a) os antibidticos tém sido
relacionados com o desenvolvimento de resisténcia bacteriana no meio ambiente; b) os
interferentes enddcrinos afetam o sistema reprodutivo de organismos aquaticos, causando a
feminizacédo de peixes machos que estdo em rios contaminados e induzem toxicidade aguda e
crbnica, desequilibrio do sistema enddcrino (SILVA & COLLINS, 2011), genotoxicidade e
danos aos sistemas reprodutivos de seres aquaticos (TAMBOSI, 2008); c) o anti-inflamatério
diclofenaco induz efeitos toxicos crénicos sobre os rins de peixes apds exposicdo na dose de
0,001 mg.L™* (SCHWAIGER et al., 2004), por exemplo.

Tendo em vista que 0s micropoluentes emergentes sdo de origem antrépica e uma das
principais fontes poluidoras, especialmente os produtos farmacéuticos que sdo compostos
persistentes e apresentam alto potencial para bioacumulacdo e baixa biodegradabilidade e

concentracdo na faixa de ng.L™ a pug.L™* em ambientes aquéticos, faz- se necessario investigar
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tecnologias alternativas para sua disposi¢ao no tratamento de aguas residuérias municipais. A
sua remogao por processos convencionais é quase impossivel devido a baixa volatilidade,
hidrofobicidade, estruturas complexas, concentracbes muito baixas, influéncia de
microrganismos e interagcdo com outros solutos (ACERO et al., 2010; TAHERAN et al., 2016;
OATLEY-RADCLIFFE etal., 2017).

Devido a esta preocupacao, diferentes processos fisico-quimicos foram propostos como
tratamento terciario de efluentes de estacdes de tratamento de agua, entre 0s quais 0S
processos de separacdo com membranas (PSM) e os processos oxidativos avangados (POAS).
Os PSM tém sido cada vez mais utilizados no tratamento de aguas para reuso e tratamento de
efluentes além de mostrar um grande progresso devido as necessidades tecnoldgicas,
econémicas e ambientais (ARMOA & JAFELLICI JR, 2011). Os POAs surgiram como uma
importante classe de tecnologias para a oxidacdo e destruicdo de uma ampla gama de
poluentes organicos (CHONG & JIN, 2012).

Os PSM podem remover micropoluentes por exclusdo de tamanho, repulséo eletrostatica,
interacdo hidrofébica ou adsorcdo (GANIYU et al., 2015). Vale ressaltar que a interacdo do
soluto com a agua, bem como a natureza do polimero responsavel pela separacdo, também séo
fatores fundamentais para a eficiéncia do processo, por isso € necessario conhecer as
propriedades e caracteristicas dos polimeros que constituem a matriz polimérica para que o
processo de separacdo da membrana possa ser otimizado (TAHERAN et al., 2016). Além
disso, as condicOes de operacdo da membrana, como taxa de alimentacdo, fluxo, recuperagéo,
pressdo e temperatura, sdo fundamentais para os valores de operacéo e rejeicdo (MIRALLES-
CUEVAS et al., 2014).

De acordo com os estudos desenvolvidos por RADJENOVIC et al. (2008) e BELLONA
et al. (2008), as remocdes de compostos podem ser obtidas, pelas membranas de nanofiltracdo
e osmose inversa, devido as suas caracteristicas idnicas, hidrofobicas e massa molecular. Nas
ultimas décadas, a atencdo centrou-se nas interacGes entre contaminantes, membranas e
componentes na agua que afetam a rejeicdo de solutos com diferentes geometria e
propriedades fisico-quimicas. A compreenséo dessas interagdes é essencial para a melhoria e
selecdo de membranas adequadas, bem como para o desenvolvimento de ferramentas que
permitem a predi¢do da eficiéncia do processo para um amplo espectro de micropoluentes
(SANCHES et al., 2013).

Ozaki & Li (2002) estudaram a influéncia da massa molecular na retengéo de compostos
organicos e inorganicos na membrana de osmose inversa. O estudo concluiu que os

compostos polares, carregados positiva ou negativamente, sdo efetivamente removidos em
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relacdo a compostos menos polares ou neutros, pois interagem com a superficie da membrana.
A eficiéncia de remocgdo de compostos de baixa massa molecular (menos de 150 Daltons)
aumentou em pH mais altos devido a repulsdo eletrostatica entre a membrana de osmose
inversa e 0s compostos dissociados. No mesmo estudo, a remogdo de compostos organicos
neutros aumentou linearmente com o peso molecular e a largura. A hidrofobicidade (log
Kow) de micropoluentes e membrana séo fatores que afetam diretamente a retencéo.

Muitos estudos investigam a remoc¢do de contaminantes organicos usando NF e Ol em
matrizes reais fortificadas com PhACs (efluentes de ETAR, efluente de ETA, &guas
superficiais, entre outras), sendo essa a principal limitacdo para estudar a contribuicdo de cada
composto separadamente devido a influéncia de outros compostos e matéria organica
existente nas matrizes (AL- RIFAI et al., 2007; COMERTON et al., 2008; SUI et al., 2010;
YANG et al.,, 2011; HAJIBABANIA et al., 2011; STAMATIS & KONSTANTINOU, 2013;
AZAIS et al., 2016).

Por outro lado, os POAs sdo metodos quimicos, fotoquimicos e eletroquimicos que geram
radicais hidroxila (-OH), como principal oxidante para a degradacdo nao seletiva de produtos
organicos via hidroxilacdo ou desidroxilacdo até sua total mineralizacdo para dioxido de
carbono, agua e ions inorganicos ou até a formacdo de pequenas moléculas ndo toxicas e
biodegradaveis. POAs sdo conhecidos por sua alta versatilidade e compatibilidade ambiental
para a degradagdo de poluentes biorefratarios (GANIYU et al., 2015; OTURAN & AARON,
2014).

Diversos estudos relataram a viabilidade e eficiéncia do acoplamento de ozonizacgdo e
filtracdo por membranas para remocdo de PhACs e seus metabdlitos ativos de agua/aguas
residuarias. A maioria desses estudos investigou a ozonizagdo (Os; O3/H,0, ou O3/UV) como
pré-tratamento para remocao de organicos na alimentacdo da filtracdo por membrana ou pés-
tratamento para tratar o permeado e concentrado da filtracdo por membrana (GANIYU et al.,
2015).

Neste contexto, o0 objetivo desta tese foi estudar o efeito de variaveis operacionais sobre o
fluxo e rejeicdo de PhACs através dos Processos de Separacdo com Membranas
(Nanofiltracdo e Osmose Inversa) e a degradacdo atraves dos Processos Oxidativos
Avancados (Ultravioleta, Ozonio, Perdxido de Hidrogénio e a combinacdo entre eles). Para
este estudo, os produtos farmacéuticos mais consumidos pela populagéo brasileira,
pertencentes a classe dos anti-inflamatérios néo-esteroidais (AINEs), analgésicos e
antipiréticos, como dipirona, paracetamol, diclofenaco e ibuprofeno, além da cafeina, foram

escolhidos, os quais tém sido amplamente estudados junto com horménios, antibidticos e
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produtos pessoais, porém nenhum estudo relata o tratamento de agua contendo dipirona.
Todos eles formam um dos grupos farmacéuticos mais comumente detectados em amostras
aquaticas, nao apenas por causa do alto consumo, mas também por causa de sua alta
solubilidade em agua (AL- RIFAI et al.,, 2007; YANG et al.,, 2011; STAMATIS &
KONSTANTINOU, 2013).

Por estes motivos, este levantamento poderd fornecer subsidios para a avaliacdo de
tecnologias de tratamento de dguas, combinando processos fisico-quimicos e quimicos para a
remocdo de micropoluentes presentes em aguas superficiais.

Para esse caso, estudou-se amostras coletadas do rio Guandu, situado no Rio de Janeiro,
considerado de grande importancia pela utilizacdo de suas aguas para o abastecimento de agua
potavel para cerca de 90% da populacdo da Regido Metropolitana do Rio de Janeiro — RMRJ,
também conhecida como Grande Rio. Sendo portanto, extremamente importante conhecer as
caracteristicas das suas aguas para garantir a sua qualidade. E importante mencionar que n&o
se tem conhecimento global sobre a concentracdo de micropoluentes emergentes em aguas do
rio Guandu, e ndo existem estudos sobre a persisténcia desses em corpos receptores de
elevada importancia localizados no Rio de Janeiro. Espera-se que os resultados sejam Uteis
para prover agua de qualidade oriunda do rio Guandu, bem como para politicas publicas
visando a gestdo ambiental de mananciais de agua similares, que abastecem regides urbanas
brasileiras.

A presente tese & composta por oito capitulos. O Capitulo 2 apresenta o objetivo geral e
os especificos. No Capitulo 3, faz-se um levantamento bibliografico abrangente versando
sobre alguns dos principais topicos descritos no trabalho. No Capitulo 4, séo apresentados 0s
reagentes e instrumentos utilizados na execucdo dos experimentos, bem como a descrigdo dos
experimentos. Todos os valores, analises, discussdes e ponderacBes serdo discutidos no
capitulo 5 de Resultados e Discussao. No capitulo 6 serdo explicitadas as conclusdes advindas

dos resultados e possiveis sugestdes e, por fim, ao final sdo listadas as referéncias utilizadas.
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2 OBJETIVOS

Objetivo Principal:

Avaliar a remocdo de compostos de origem farmacéutica (PhACs) — paracetamol

(acetaminofeno), ibuprofeno, dipirona, diclofenaco e cafeina- submetidos a tratamento por

PSM (osmose inversa e nanofiltracdo) e por Processos Oxidativos Avangados de solucbes

aguosas.

Objetivos Especificos:

1-

Desenvolvimento de metodologia analitica utilizando sistema de CLAE-EM
(Cromatografia Liquida de Alta Resolucdo com Espectro de Massas) para deteccao e
quantificacdo dos PhACs;

Caracterizacdo e determinacdo dos niveis de paracetamol, ibuprofeno, dipirona,
diclofenaco e cafeina em amostras retiradas de rio Guandu e rio Paraiba do Sul;
Investigagdo das propriedades de transporte de membranas comercialmente
disponiveis e das variaveis operacionais do processo de nanofiltracdo e osmose
inversa, avaliados isoladamente, na remocao dos PhACs em solugfes aquosas;
Avaliacdo da degradacdo dos PhACs através dos processos oxidativos avancados
(Ultravioleta-UV, Peroxido de Hidrogénio (H,0O;), ozonizagdo e a combinagdo entre
eles) em solugdes aquosas;

Avaliacdo das melhores condi¢cdes da osmose inversa de amostras de aguas do rio

Guandu e rio Paraiba do Sul, a partir dos resultados de solu¢fes aquosas;
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3 LEVANTAMENTO BIBLIOGRAFICO

O foco central deste capitulo estd na fundamentagdo tedrica dos experimentos
propostos no trabalho, realizado a partir de pesquisas ja realizadas anteriormente nas areas
afins. Serd apresentada a contextualizacdo sobre micropoluentes emergentes no meio
ambiente e uma revisao bibliografica sobre os processos de tratamentos utilizados no presente

trabalho, como processos de separagdo com membranas e 0s processos oxidativos avangados.

3.1 POLUENTES ORGANICOS EMERGENTES (POE)

3.1.1. Considerac0es iniciais

A agua é um recurso valioso, crucial para todos os organismos vivos e para multiplas
atividades humanas, como usos doméstico, na agricultura e industria. No entanto, diversos
POE estdo presentes no meio ambiente em concentracdes na faixa de ng.L™* — pug.L™, tais
como aguas superficiais, aguas subterraneas e até agua potavel, causando impacto negativo na
qualidade da &gua. A ocorréncia de (POE) no ambiente é relatado em muitas publicagdes nas
ultimas décadas, demonstrando crescente preocupacgdo com eles. (BARBOSA et al., 2016)

Os estudos pioneiros de deteccdo de micropoluentes no meio ambiente remetem a
década de 1970, quando pesquisadores dos Estados Unidos da América (EUA) reportaram a
presenca de medicamentos cardiovasculares, analgésicos e anticoncepcionais em &guas
residuérias (GARRISON et al., 1976 apud TAMBOSI et al., 2010). No Brasil, os trabalhos
pioneiros sobre o tema foram publicados em meados da década de 1990 por Ternes et al.
(1999) e Stumpf et al. (1999), que monitoraram, respectivamente, farmacos e desreguladores
enddcrinos no esgoto bruto e tratado na ETE-Penha, e em aguas naturais no Rio de Janeiro.
Apos esses trabalhos, outros mais recentes, como Sodré et al. (2007), Moreira et al., (2009),
Sodré et al. (2010), Moreira et al. (2011), Locatelli et al. (2011), Montagner & Jardim (2011)
apresentaram dados de monitoramento de diversos micropoluentes em aguas naturais em
distintas épocas do ano (estiagem e chuvosa) nos estados de Minas Gerais (MG) e Séo Paulo
(SP). Esses estudos evidenciaram a grande diversidade de compostos nas aguas superficiais
monitoradas, bem como a amplitude de concentracdo dos compostos detectados. (LIMA et al.,
2017)
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Os POE sao substancias quimicas, como praguicidas, componentes industriais, produtos
farmacéuticos, produtos de higiene pessoal, horménios esteroidais, drogas entre outros.
Diversas fontes sdo responsaveis pelo aparecimento de POE nos ecossistemas aquéticos: (i)
efluentes industriais; (ii) escoamento da agricultura, pecuéria e aquicultura; iii) lixiviados de
aterro; e (iv) efluentes domésticos e hospitalares, dos quais os poluentes podem seguir muitos
caminhos, conforme representado na Figura 3.1 (RIBEIRO et al., 2015; BARBOSA et al.,

2016).
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Figura 3.1 - Possiveis vias de exposicdo e disposi¢do de POE no meio ambiente aquatico
(Fonte: Adaptado de BARBOSA et al., 2016).

Observa-se que devido ao crescimento demogréafico e industrial, os aportes destes
contaminantes apresentaram um aumento expressivo nos ultimos anos nos ecossistemas
aquaticos de todo o mundo (MELO et al., 2009). Mais de 80 compostos, PhACs e
metabdlitos, foram detectados no meio aquéatico em toda a Europa, Australia, Brasil, EUA e
Canada (GANIYU et al., 2015).

A preocupacdo com os POE estd relacionada aos efeitos adversos aos organismos
expostos a estas substancias, mesmo em baixissimas concentra¢fes. Algumas substancias
organicas sdo resistentes a degradacdo bioldgica, ndo integrando os ciclos biogeoquimicos e
acumulando-se em um determinado ponto dos ciclos. Uma grande parte destes compostos esta
associada a problemas de toxicidade (BILA & DEZOTTI, 2007).
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A Tabela 3.1 traz a listagem das principais classes de poluentes organicos emergentes.

Tabela 3. 1- Principais classes de poluentes organicos emergentes.
(Fonte: SILVA & COLLINS, 2011).

CLASSE

| EXEMPLOS

Produtos farmacéuticos

Antibi6ticos (uso humano ou veterinario)

clorotetraciclina, eritromicina, sulfa-metoxazol, lincomicina,
trimetoprim.

Analgésicos e anti-inflamatérios (AINES)

acido acetilsalicilico, diclofenaco, paracetamol, cetoprofeno,
paracetamol, ibuprofeno.

Drogas de uso psiquiatrico

diazepam, fluoxetina, carbamazepina, paroxetina.

Reguladores lipidicos e seus metabolitos

benzafibrato, acido clofibrico, acido fenofibrico.

B-Blogueadores

atenolol, propanolol, metoprolol, betaxolol.

Meio de contrastes de raios-X

iopamidol, diatrizoato, iopromida, iomeprol.

Contraceptivos

etinilestradiol, desogestrel, mestranol.

Produtos de higiene pessoal

Fragrancias

almiscaresnitrados, policiclicos e macrociclicos

Protetores solares

benzofenonas, parabenos

Repelentes de insetos

N, N-dietiltoluamida

Antissépticos

triclosano, clorofeno

nterferentes endocrinos

Retardantes de chama

difenil éteres polibromados (PBDE)

Aditivos industriais

cidoetilendiaminotetra-acético (EDTA), &cido nitriloacético
(NTA)

Surfactantes (hdo ibnicos)

alquilfendis lineares, carboxilados (SPC) e etoxilados (APEQ),

compostosperfluorados

Aditivos de gasolina

metil-t-butiléter (MTBE)

Inibidores de corrosdo

benzotriazois, benzotiazois

Hormonios naturais

17B-estradiol, progesterona,

testosterona, estrona

Agrotoxicos

atrazina, clordano, dieldrin,

hexaclorobenzeno

Hidrocarbonetos poliaromaticos (PAH)

benzo [a] pireno, fluoranteno,

antraceno, naftaleno

Bifenilaspolicloradas (PCB)

3,3°,4,4’- tetraclorobifenil (PCB 77), 3,4,4’,5-tetraclorobifenil
(PCB 81)

Ftalatos

dietilftalato, dibutilftalato

Dioxinas e Furanos

2,3,7,8-tetracloro-p-dioxina

(2,3,7,8-TCDD)

Drogas de abuso

anfetaminas, cocaina,

tetra-hidrocanabinol, 3,4- metilenodioximetanfetamina (MDMA)
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Com risco potencial a satde humana e ao meio ambiente pode-se citar a disfuncdo no
sistema endocrino e reprodutivo de seres humanos e dos animais, abortos espontaneos,
distdrbios metabdlicos e incidéncia de neoplasias malignas, além da inducdo de bactérias mais
resistentes (SILVA & COLLINS, 2011; KUMMERER, 2011).

Por estes motivos, uma série de encontros internacionais foram realizados com o
objetivo de discutir e idealizar diretrizes sobre a questdo ambiental mesmo quando ha o
desconhecimento sobre o impacto causado sobre o ecossistema. Alguns destes encontros
serviram para o fortalecimento na implantagdo de medidas eficazes para evitar a degradacéo
ambiental e ainda classificaram alguns poluentes, até entdo negligenciados como POE
(VIEIRA, 2011).

3.1.2. Poluentes Orgéanicos Emergentes (POE) no Brasil

A despeito da deteccdo de POE no Brasil, a principal fonte de contaminagdo ambiental
das aguas se da através de esgotos domésticos ndo tratados, uma vez que a grande maioria dos
efluentes urbanos ndo passa pelo processo de tratamento terciario para remocdo de nutrientes
e desinfeccdo. De acordo com a PNSB 2008, em 2008, 68,8% do esgoto coletado era tratado —
percentual bastante superior aos 35,3% de 2000, embora menos de um ter¢co dos municipios
(28,5%) fizessem o tratamento (PNSB, 2008).

Além de ndo coletar e tratar o esgoto, o Brasil também ndo fiscaliza a qualidade da
agua. Dos 5.565 municipios brasileiros, 2.659 (47,8%) ndo monitoravam a qualidade da agua
em 2011. Somente 28% (1.569) contavam com uma politica municipal de saneamento basico.
Os dados fazem parte da Pesquisa de Informacdes Basicas Municipais de 2011, do IBGE.
Saneamento basico inclui acesso a sistema de abastecimento de agua, acesso a saneamento
bésico, tratamento do esgoto, coleta e destinacédo final do lixo.

Um estudo com amostras de &gua superficial dos rios Atibaia, Ribeirdo Anhumas,
Capivari e Jundiai (Bacia do rio Atibaia), localizados na regido metropolitana da cidade de
Campinas, no Estado de Sdo Paulo, em 2006, revelou a presenca de paracetamol, cafeina,
acido acetilsalicilico, di-n-butilftalato, bisfenol A, 17p-estradiol e 17a-etinilestradiol em
concentracéo entre 0,005 e 41,7 ug.L™ refletindo, assim, o baixo percentual de tratamento de
esgoto da Regido Metropolitana de Campinas, especialmente nas regides onde a densidade
populacional é mais elevada (SILVA & COLLINS, 2011).
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A Tabela 3.2 descreve a ocorréncia de farmacos pertencentes a diferentes classes e sua
correlagdo com as regides ou estados do Brasil mais estudados. Pode-se inferir, analisando a
Tabela 3.2, que ha uma prevaléncia da regido sudeste brasileira no desenvolvimento de

trabalhos cientificos relacionados ao monitoramento de farmacos em varios tipos de aguas.

Tabela 3. 2- Ocorréncia de farmacos pertencentes a diferentes classes detectados em diversos estados do Brasil.

(Fonte: Adaptado de BILA & DEZOTTI, 2003)

Classe farmacéutica Matriz Estado
Anti-inflamatério e Aquas superficiais Mato Grosso
Beta-blogueador g P do Sul
Anti-inflamatério Aguas superficiais, Rio Grande
afluentes e efluentes do Sul

Anti-inflamatorio, anti-
histaminico e
antidepressivo
Antibittico
Anti-inflamatorio
Disruptor enddcrino
Disruptor endocrino,
analgésico, beta-

blogueador, antibiético,
drogas psiquiéatricas

Anti-inflamatério

Hormoénio, Anti-
inflamatério antibiético,
beta- bloqueador e
anticonvulsivante
Anti-inflamatorio
Anti-inflamatério
Interferente endécrino
Interferente enddcrino,
antibidtico, anti-
inflamatério
Antibidtico

Anti-inflamatorio,
hormonio

Aguas superficiais

Efluente hospitalar
Aguas de abastecimento

Aguas superficiais

Agua para consumo

Esgoto e
aguas superficiais

Esgoto, aguas superficiais
e subterraneas

Agua de superficie
Agua de superficie

Agua de abastecimento

Esgoto bruto

Agua de superficie

Entrada e saida de ETE

Santa Catarina

Santa Catarina
Séao Paulo

Sao Paulo

Sao Paulo

Rio de Janeiro

Rio de Janeiro

Rio de Janeiro
Espirito Santo

Minas Gerais

Minas Gerais

Minas Gerais

Pernambuco
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3.1.3. Legislacédo ambiental

A 4agua ocupa um lugar especifico dentre 0s recursos naturais, configurando papel
essencial para o meio ambiente e para o ser humano. E um recurso natural renovéavel e mais
abundante do planeta, embora disponivel em diferentes quantidades e lugares (DONADIO et
al., 2005). Devido a este fato, a agua foi considerada, durante séculos, um bem publico de
guantidade infinita a disposicdo do homem (CRESTANA & SILVA, 2011). Porém, a
auséncia de politicas publicas voltadas a sua preservacdo tem afetado a integridade deste
recurso de modo preocupante devido aos danos irreversiveis ao ecossistema (MERTEN &
MINELLA, 2002; VIEIRA, 2011; VERLIEFDE et al., 2007a).

Alteracbes na quantidade, distribuicdo e qualidade dos recursos hidricos ameacam a
sobrevivéncia humana e das demais espécies do planeta, estando o desenvolvimento
econdmico e social dos paises fundamentados na disponibilidade de dgua de boa qualidade e
na capacidade de sua conservacao e protecdo (DONADIO et al., 2005).

Os padrdes de agua potavel sdo, em sua maioria, diretrizes adotadas por organizacdes de
salde, como a Organizacdo Mundial da Saude (OMS) ou a Agéncia de Protecdo Ambiental
dos Estados Unidos (EPA). Os padrdes estatutarios atuais ainda ndo estdo disponiveis para a
maioria dos micropoluentes organicos, mas tradicionalmente é adotado um valor de referéncia
de 0,1 pg.L™. Esse valor é o padrio estatutario para praguicidas na Unido Europeia (Diretriz
para Agua Potavel) e a maioria dos toxicologistas considera um valor seguro para a maioria
dos micropoluentes (VERLIEFDE et al., 2007a).

O relatério da Joint Research Centre (JRC) apresenta uma lista com sete poluentes da
agua para complementar uma primeira Lista Assistida, que fornecerd informacdo de alta
qualidade sobre as concentracdes de poluentes emergentes ou pouco conhecidos em toda a
Europa (EU). O relatorio, publicado pela primeira vez no inicio do ano de 2016, descreveu 0s
procedimentos e critérios usados para identificar e classificar os poluentes emergentes em
utilidades distintas, como remédios controlados, produtos para cuidados pessoais e produtos
quimicos usados na agricultura e na industria. A lista foi produzida em apoio a legislacdo
ambiental europeia, que visa proteger a qualidade das aguas europeias. Para limitar a
concentracdo de determinadas substancias quimicas nas aguas superficiais da EU, que
representam um risco significativo para o ambiente ou para a salde humana, a Diretiva 2013
que altera a Diretiva de Normas de Qualidade Ambiental (2008/105/CE) contempla
informacdes de alta qualidade, sobre as concentracbes de substancias potencialmente

preocupantes no meio aquatico em torno da Europa. O diclofenaco é um dos medicamentos
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prescritos, que ja havia sido selecionado para inclusdo na lista. O JRC foi encarregado de
propor métodos analiticos para monitora-los, conforme abordado no relatério. Ao elaborar a
lista, os cientistas do JRC concentraram-se principalmente no quociente de risco, nas lacunas
de informacdo e nos poluentes "emergentes”. Cada substancia foi selecionada com base na
avaliacdo de exposicao, perigo e risco envolvidos e na falta de dados de monitoramento (EU
SCIENCE HUB, 2016).

Dois eventos mundiais foram fundamentais para constituir a base das questdes
ambientais no mundo, a Conferéncia de Estocolmo no ano de 1972 e a Conferéncia do Rio de
Janeiro em 1992 (GUIMARAES & FONTOURA, 2012).

A conferéncia de Estocolmo na Suécia teve por objetivo instigar a populacdo mundial a
necessidade de se estabelecer critérios e uma declaracdo de 26 principios para preservar e
melhorar 0 meio ambiente. Entre estes se destaca o principio 7, que se refere a polui¢do das
aguas dos oceanos, por substancias que possam prejudicar a salde humana e a comunidade
aquatica e um plano de acdo com 109 recomendac6es para a melhoria das questdes ambientais
internacionais (ORGANIZACAO DAS NACOES UNIDAS, 1972). A partir deste evento foi
criado no mesmo ano o Programa das NagOes Unidas para o0 Meio Ambiente (PNUMA), que
tem por finalidade manter o meio ambiente em continuo monitoramento, alertar as nagoes
sobre seus problemas e ameacas e solicitar medidas para a melhoria da qualidade de vida
humana, sem comprometer os recursos ambientais para geracdo futura (PNUMA, 2014).

Dessa forma, para reafirmar as proposta da primeira conferéncia das Nacgdes Unidas
sobre Meio Ambiente e Desenvolvimento (CNUMAD) em Estocolmo, no ano de 1992 o
Brasil sediou no Rio de Janeiro a segunda CNUMAD, que ficou conhecida como ECO 92 ou
“Cupula da Terra”. Esta conferéncia, além de reafirmar as propostas da primeira, teve também
por objetivo estabelecer algumas metas como, por exemplo, a criacdo de parcerias de
cooperacdo entre os Paises e seus 0rgaos responsaveis para 0 bem estar da sociedade e 0
individuo. Assim, buscou trabalhar as definicGes de acordos internacionais que promovam 0
interesse de desenvolvimento social e econdmico de todos, protegendo e preservando o meio
ambiente e reconhecendo sua inter-relagdo com o homem. Também nesta conferéncia foi
elaborada a Agenda 21, constituida por 40 capitulos e 4 se¢fes, sendo uma ferramenta para o
planejamento estratégico do desenvolvimento sustentavel e da preservacdo ambiental a nivel
mundial, nacional e local (MMA, 1998).

Além desses dois acontecimentos historicos para as questdes ambientais mundiais, outro
fato relevante foi a Conferéncia Internacional sobre as Aguas e o Meio Ambiente que

aconteceu na cidade de Dublin, na Irlanda, no ano de 1992, que antecedeu a CNUMAD e teve
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por objetivo tracar metas e formular estratégias, sobre o gerenciamento dos recursos hidricos
no mundo e apresentar um plano de acdo na ECO 92 (BORSOI & TORRES, 1997).

A legislacdo ambiental brasileira divide-se em dois momentos na historia: antes de
1981, quando visava a protecdo do meio ambiente e o controle da polui¢do e zoneamento para
indUstria e depois de 1981, ano em que foi implantada a Lei da Politica Nacional de Meio
Ambiente (Lei n° 6.938/819 - PNMA). Essa lei teve como objetivo preservar e recuperar a
qualidade do meio ambiente para que seja favoravel a condicdo de vida e ainda assegurar 0
desenvolvimento socioeconémico do Brasil, os interesses da seguranga nacional e a protecao
da dignidade da vida humana (BREDARIOL, 2001).

Assim, por meio da Politica Nacional do Meio Ambiente (PNMA), foi estabelecida uma
estruturacdo dos Orgaos que gerenciam as questdes ambientais a partir da criacdo do Sistema
Nacional de Meio Ambiente (SISNAMA). Cada 6rgdo com funcGes especificas, como: o
Conselho do Governo de Meio Ambiente (CSMA) 6rgdo superior; Conselho Nacional do
Meio Ambiente (CONAMA) 6rgédo consultivo; Ministério do Meio Ambiente (MMA) 6rgéo
central; Instituto Brasileiro de Meio Ambiente e dos Recursos Naturais (IBAMA), 6rgédo
executor e 0s 6rgdos Estaduais e Municipais que sao responsaveis pelo controle e fiscalizagdo
das atividades em suas jurisdi¢coes (ALVES & SCOPEL, 2009).

Até os dias atuais, o Brasil ndo dispde de normativas relacionadas aos limites maximos
permitidos de produtos farmacéuticos no ambiente aquatico. Desta forma, a verificagdo da
qualidade de nossos reservatérios ambientais é realizada segundo Resolugdo do Conselho
Nacional do Meio Ambiente (CONAMA) N°. 430, de 13 de maio de 2011, que complementa
e altera parcialmente a Resolugdo N°. 357, de 17 de marco de 2005, a Portaria MS N°
518/2004 (BECKER, 2012) e a Portaria 2914 (BRASIL, 2011), que estabelece o0s
procedimentos e responsabilidades relativos ao controle e vigilancia da qualidade da &gua
para consumo humano e seu padrdo de potabilidade, ndo contempla os farmacos e
desreguladores endocrinos. O mesmo ocorre para 0s padrdes de potabilidade internacionais,
principalmente devido a auséncia de dados toxicolégicos conclusivos que permitam o
estabelecimento de concentragdes maximas permissiveis para tais compostos na agua de
consumo. Contudo, vale destacar que alguns farmacos e desreguladores enddcrinos fazem
parte de listas de substancias prioritarias ou listas de candidatos a substancias prioritarias de
algumas agéncias internacionais. (LIMA et al, 2017).

De acordo com a PORTARIA N° 2.914, de 12 de dezembro de 2011, toda agua
destinada ao consumo humano, distribuida coletivamente por meio de sistema ou solucéo

alternativa coletiva de abastecimento de agua, deve ser objeto de controle e vigilancia da
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qualidade da agua. A Resolucdo CONAMA n° 357/2005 dispde sobre a classificagdo dos
corpos de agua e diretrizes para o seu enquadramento, bem como estabelece as condicgdes e
padrdes de lancamento de efluentes, e da outras providéncias. No capitulo Il classifica as
aguas segundo a qualidade requerida para os seus usos preponderantes e dispde sobre as
condicBes e padrbes de qualidade das aguas. A Resolugdo CONAMA N°. 430 define ainda
que os estados possam estabelecer limites mais rigorosos para complementar essa norma, por
meio dos respectivos érgdos ambientais.

Os parametros utilizados para avaliar a qualidade das aguas ndo contemplam os residuos
de farmacos, indicando que nossa legislacdo ambiental ainda tem muito a progredir (BRASIL,
2009). Indubitavelmente, nos ultimos anos o pais vem buscando compreender melhor a
relacdo direta entre salde ambiental e a sade humana, todavia muito ha de ser implementado
em termos de controle nos processos de producdo e distribuicdo de farmacos, bem como a
conscientizagdo das partes envolvidas sobre o uso e a disposicdo segura de medicamentos
buscando a melhoria da qualidade ambiental, igualmente para a salde da populacdo
(BORRELLY etal., 2012).

Para que seja estabelecida legislagdo quanto aos limites ambientais méaximos de
farmacos permitidos no ambiente, sdo necessarios conhecimentos especificos ndo apenas
sobre seus riscos, impactos e danos ao ecossistema e ao ser humano. Para isso se faz
necessaria uma avaliacdo criteriosa dos efeitos dos farmacos no meio aquatico que ainda ndo
sdo totalmente conhecidos. Uma vez conhecidos os efeitos, serd importante estabelecer os
limites de concentracOes para o descarte seguro, que ainda é muito complexo, pois suas fontes
de contaminacéo estdo muito dispersas (BILA & DEZOTTI, 2003).

3.2 COMPOSTOS DE ORIGEM FARMACEUTICA (PhACs)

3.2.1 Considerag0es Iniciais

Desde o aparecimento dos primeiros agentes anti-infecciosos, na década de 1930 e
1940, as terapias farmacoldgicas sofreram grande avanco, influenciando a reducdo da
mortalidade nos séculos subsequentes. Ao longo do tempo, os farmacos passaram de simples
instrumentos de intervengdo terapéutica a elementos fundamentais, responsaveis pela

minimizacdo do sofrimento humano, por meio da cura e retardamento do surgimento de
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complicacdes associadas a enfermidades, bem como do prolongamento da vida (LEITE et al.,
2008).

Os compostos de origem farmacéutica sdo a classe de poluentes organicos emergentes
que mais tém chamado a atencdo dos pesquisadores, devido aos numeros crescentes de
utilizacdo de medicamentos. Esses numeros sdo considerados alarmantes em paises
desenvolvidos, como é o caso da Alemanha, onde o consumo de medicamentos superou
(desde 2001) a quantidade de 100 toneladas por ano. A quantidade real de medicamentos
consumidos é ainda maior, pois nesses dados ndo estdo inclusos medicamentos consumidos
sem receituario médico ou adquiridos ilegalmente. Na Unido Europeia, aproximadamente
3000 diferentes farmacos pertencentes a distintas classes sdo consumidos na promocao da
salde humana e na medicina veterinéria. Dentre as classes de medicamentos, os farmacos
anti-inflamatorios constituem os mais amplamente utilizados em todo o mundo chegando ao
consumo de 836,26 toneladas de &cido acetilsalicilico por ano na Alemanha (TAMBOSI et
al., 2010; CRESTANA & SILVA, 2011). Geralmente, a producdo exata ndo é publicada na
literatura.

No caso do Brasil, tanto a producdo quanto o mercado de medicamentos no pais
adquirem caracteristicas relevantes, uma vez que esta situado dentre os dez maiores mercados
consumidores destes produtos no mundo, juntamente com Estados Unidos, Franca e
Alemanha (VIEIRA, 2011).

Uma pesquisa da IMS Health e pela Associagdo Brasileira de Medicamentos Isentos
de Prescricdo (Abimip) revelou os dez medicamentos mais vendidos no Brasil entre agosto de
2011 e agosto de 2012 (em relacdo ao nimero de unidades) e os oitos medicamentos mais
vendidos no pais sem prescricdo médica no ano de 2011, entre analgésicos, anti-inflamatorios,
hormdnios e anticonvulsivantes. Dentre os produtos farmacéuticos apresentados, os de venda
livre pertencentes os analgésicos e anti-inflamatorios foram recordistas em vendas durante o
periodo da pesquisa (FOLHA de SAO PAULO, novembro 2012).

Em 2017, a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (Anvisa) publicou a primeira
edicdo do Anuério Estatistico do Mercado Farmacéutico referente ao ano de 2015 com o
objetivo de dar transparéncia as acdes da Camara de Regulacdo do Mercado de Medicamentos
(CMED). O documento traz uma grande quantidade de informacdes antes restritas ao ambito
interno da CMED ou divulgadas apenas parcialmente. Com a disponibilizacdo dos dados,
espera-se estimular a pesquisa académica e a participacao social, nos processos regulatérios e
na formulacdo de politicas publicas, além de promover um ambiente regulatério transparente

e propicio ao investimento. Foi divulgado no relatério que as drogas usadas no tratamento das


http://portal.anvisa.gov.br/
http://portal.anvisa.gov.br/documents/374947/3413536/Anu%C3%A1rio+Estat%C3%ADstico+do+Mercado+Farmac%C3%AAutico+-+2017/db91dec9-40a8-44ac-9fd0-9badb341ebf5
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doencas cardiovasculares ficaram em primeiro lugar no nimero de unidades vendidas, o que
se justifica ao se levar em conta o crescimento da obesidade no Brasil, que ja atinge 18% da
populacdo adulta. Em segundo lugar, aparecem os remédios prescritos contra males que
atingem o sistema nervoso central, como Parkinson, Alzheimer, esclerose maltipla e epilepsia
(ANVISA, 2017).

Em relacdo aos principios ativos que sdo o0s mais lucrativos, em primeiro o
trastuzumabe (para cancer de mama), seguido do sofosbuvir (para hepatite C), a vacina contra
a gripe, o adalimumabe (para artrite reumatoide) e o cloreto de sodio (para o
reestabelecimento de fluidos e eletrlitos apds vomitos e diarreias), respectivamente. A
selecdo dos mais vendidos por unidade tem o cloreto de sodio, a losartana potassica (para
insuficiéncia cardiaca) e a dipirona (para dor e febre) em primeiro, com mais de 100 milhdes
de caixinhas distribuidas. Logo atras, estdo listadas a metformina (para o diabetes tipo 2), o
paracetamol (para dor e febre), a nimesulida (para dor e febre), a hidroclorotiazida (para
hipertensdo), o levonorgestrel (pilula anticoncepcional), o ibuprofeno (para dor e febre) e a
levotiroxina (para o hipotireoidismo) (ANVISA, 2015 E 2016).

O consumo de medicamentos tem melhorado significativamente a qualidade de vida da
populacédo, no entanto, vem trazendo como consequéncia, quadros de contaminagao ambiental
(VIEIRA, 2011). Devido a excessiva producdo e utilizacdo de medicamentos no mundo a
preocupacdo com a qualidade das aguas tem adquirido especial atencdo, uma vez que ja foi
demonstrada a ocorréncia desses compostos em diferentes compartimentos ambientais
(GARCIA-MORALES et al, 2013).

3.2.2 Ocorréncias no meio ambiente

A ocorréncia de residuos de farmacos no esgoto doméstico e aguas naturais € um
importante topico internacional. Estudos demonstram que esses farmacos e seus metabdlitos
estdo presentes em ambientes aquaticos em varias partes do mundo, como Alemanha, Brasil,
Canada, Holanda, Inglaterra, Italia, Suécia, Estados Unidos e Reino Unido (BILA &
DEZOTTI, 2003).

Foi observado que o nivel destes contaminantes no ambiente natural depende de muitos
fatores, tais como o seu padrdo de consumo e utilizagdo, a porcentagem e a localizacdo da
agua recolhida na amostragem, caracteristicas dos processos utilizados para o tratamento de

aguas e a legislacdo vigente. Estes fatores sdo caracteristicos de cada populacdo, embora a
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tendéncia da utilizacdo se apresente semelhante, devido ao processo de globalizacdo das
industrias quimicas e farmacéuticas (GARCIA-MORALES et al., 2013).

Os PhACs (humanos e veterinarios) receberam muita atencdo na ultima década nao sé
por causa da persisténcia, potencial toxicidade destas substancias e dos seus metabolitos
ativos, mas também devido a sua acumulagdo como resultado de uma introducéo continua nos
corpos receptores de agua através de efluentes de estacGes de tratamento de aguas residuarias
(ETARs), embora isso é agravado pela eliminacdo indiscriminada de medicamentos nédo
utilizadas em drenos e lixo doméstico. Outras fontes incluem: efluentes hospitalar, descarga
direta de aguas residuais ndo tratadas, piscinas aquaticas e criacdo de gado (GANIYU et al.,
2015).

Stumpf et al. (1999) detectaram produtos farmacéuticos da classe antilipémicos, anti-
inflamatorios e alguns metabolitos, em esgotos, efluente de ETE e em aguas de rios no estado
do Rio de Janeiro. A concentragdo média da maioria dos farmacos investigados esteve na
faixa de 0,1 a 1,0 pug.L™ nos efluentes da ETE. Nos rios, as concentracdes médias situaram-se
entre 0,02 ¢ 0,04 ug.L™, como consequéncia da remogéo incompleta dos farmacos durante sua
passagem pela ETE e pelo descarte de esgoto in natura.

Estima-se que cerca de 20% dos medicamentos consumidos no territorio nacional seja
lancado na rede de esgotamento sanitario ou no lixo doméstico (FALQUETO &
KLIGERMAN, 2013). Segundo a organiza¢do ndo governamental Trata Brasil e o Ministério
das Cidades, dos 8,5 bilhdes de litros de esgoto que sdo gerados por dia, 5,4 bilhGes de litros
sdo despejados diariamente no ambiente sem tratamento prévio, ou seja, apenas 36% do
esgoto gerado recebe algum tipo de tratamento (TRATA BRASIL, 2010).

Adicionalmente a auséncia de um tratamento racional, muitos medicamentos, sao
comercializados de forma indiscriminada e sem prescricdo médica. Esta pratica possibilita a
automedicagdo, onde as pessoas, motivadas por fatores socioeconémicos e culturais,
reconhecem os proprios sintomas da sua doenca e os tratam (PIOTTO et al., 2009).

A destinagdo inadequada de medicamentos vencidos ou daqueles remanescentes
utilizados em um tratamento, constitui outra causa significativa de contaminagdo de matrizes
ambientais. As aguas residuarias de hospitais tém se apresentado com fonte principal de
contaminacdo do esgoto com poluentes organicos persistentes. Baseado em estimativas sobre
0 consumo de antibidticos em ambientes hospitalar e doméstico no Reino Unido, Souza et al.
(2009), relataram contribuicdes na contaminacdo ambiental correspondente a 80% para uso

hospitalar e 20% para uso domeéstico.
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A Tabela 3.3 apresenta um resumo das concentracbes dos farmacos mais
frequentemente detectados em efluentes de EstacGes de Tratamento de Esgoto, sedimentos e
aguas superficiais, subterraneas e potaveis relatadas em publicacdes recentes, para diferentes
grupos terapéuticos em compartimentos ambientais do Brasil, Canada, China, Alemanha,
Italia, Espanha, Inglaterra e Estados Unidos como consequéncia da falta de um tratamento de
esgoto eficiente (TAMBOSI et al., 2010).
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Tabela 3. 3- Concentragdes (ng.L™) dos farmacos detectados em efluentes de ETE, sedimentos e aguas superficiais, subterraneas e potaveis.

(Fonte: TAMBOSI €t al, 2010)

Classes terapéuticas Farmacos

Efluente de ETE

Compartimentos ambientais

Sedimentos | Aguasuperficial | Aguasubterranea | Agua potavel
10-230 - 3-20 - -
eritromicina 9-353 - 4-70 - -
sulfametoxazol 3,8-600 - 1,7-520 50-1110 -
roxitromicina 36-69 3-578 - - -
diclofenaco 8,8-5450 - 1,1-282 590 6
ibuprofeno 10-5700 - 11-2370 3110 3
Analgésicos e naproxeno 20-5220 - 1,8-313 - -
anti-inflamatorios cetoprofeno 1,62-200 - - - -
paracetamol 1,8-19 - 4,1-160 380 3
&cido acetilsalicilico - - 28,3-35,6 -

Requlador lividico acido clofibrico 0,7-360 - 66 - 5,3-270
g P genfibrozila 400 - 52 - -
Beta-blogueador propranolol - - 35-107 - -

Antieplético carbamazepina 33-2100 - 4,5-250 900 29-258
etinilestradiol 1,3 28-51 - - -
Hormonio esteroidal estradiol 1-21 - - - -
estrona 2,2-4.8 - 1,7-5 - -
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Conforme observado na Tabela 3.3, os niveis mais elevados tém sido relatados, em
geral, para os farmacos pertencentes a classe terapéutica analgésica e anti-inflamatoria, que
variavam entre 1,62 — 5700 ng.L™ em efluentes de EstacBes de Tratamento de Esgoto, 1,1 -
2370 ng.L™ em 4gua superficial, 380 - 3110 ng.L™* em &guas subterraneas e 3 - 270 ng.L™ em
agua potavel distribuidos para os distintos compostos apresentados.

De modo geral, pode-se observar, de acordo com a Tabela 3.3, que 0s compostos
apresentam diversificada distribuicdo em diferentes compartimentos ambientais. Tal
distribuicdo das distintas substancias pode ser influenciada pela estrutura molecular, seu
tamanho, estabilidade, volatilidade, reatividade e as propriedades fisico-quimicas tais como a
constante de acidez (pKa), o coeficiente de particdo (log P) e o coeficiente de distribuicdo (log
D) (KUMMERER, 2009; AL AUKIDY et al., 2012). Segundo Kiimmerer (2009), alteragGes
no comportamento quimico destas substancias podem representar um impacto significativo
sobre a solubilidade e a polaridade, bem como outras propriedades que controlam o seu
destino ambiental.

Os compostos farmacéuticos que ndo sdo absorvidos pelos organismos, sdo excretados
dissolvidos em agua. A solubilidade de um composto na agua é determinada pelo Kow
(coeficiente octanol-agua). Quanto menor o valor deste coeficiente mais soltuvel é o composto
na agua. O coeficiente Kow é um dos parametros que permite avaliar o risco ambiental de
uma substancia. A solubilidade dos compostos nas aguas superficiais tem consequéncias nos

organismos aquéticos e saude humana (CID, 2011).

3.2.2.1 Efeitos dos farmacos no meio ambiente

A ocorréncia de farmacos residuais no meio ambiente pode apresentar efeitos adversos
em organismos aquaticos e terrestres. O efeito pode ser em qualquer nivel da hierarquia
bioldgica: célula — érgdos - organismo - populagdo - ecossistema. De acordo com Jorgensen &
Edwards (1998), alguns desses efeitos podem ser observados em concentracfes na ordem de
ng.L™*. Pouco é conhecido sobre o destino e 0 comportamento dessas substancias no ambiente
aquatico, assim como ndo esta claro quais organismos sdo afetados e em que grau (BILA &
DEZOTTI, 2003).

O numero crescente de publicacGes cientificas acerca deste assunto, em todo o mundo,
tem sido atribuido a crescente preocupacdo com saude publica e ambiental, uma vez que nédo

existe um regulamento especifico de qualidade de adguas para estes contaminantes, associado
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ao fato de que pouco se sabe sobre o impacto que pode ser gerado e quais os efeitos em longo
prazo a salde humana e ao meio ambiente decorrentes desta exposicdo (CRESTANA &
SILVA, 2011).

Além disso, o conhecimento sobre o efeito sinérgico dos farmacos sobre os seres vivos
ainda é limitado. Estudos recentes demonstraram que misturas destes contaminantes podem
provocar efeitos adversos distintos e maximizados quando comparados aqueles previstos para
compostos individuais, ressaltando a importancia de se investigar possiveis efeitos crénicos
de compostos associados (DIETRICH et al., 2010).

Algumas consequéncias ja sdo conhecidas: a) os antibidticos tém sido responsabilizados
pelo desenvolvimento de resisténcia bacteriana no meio ambiente; b) os interferentes
enddcrinos afetam o sistema reprodutivo de organismos aquaticos, causando a feminizacao de
peixes machos que estdo em rios contaminados além de induzir toxicidade aguda e cronica,
desequilibrio do sistema enddcrino (SILVA & COLLINS, 2011), genotoxicidade (TAMBOSI,
2008) e danos aos sistemas reprodutivos de seres aquaticos (COSTA., 2009); ¢) o anti-
inflamatério diclofenaco induz efeitos toxicos crénicos sobre 0s rins de peixes apds exposi¢cdo
na dose de 0,001 mg.L™ (SCHWAIGER et al., 2004).

Entretanto, este assunto deveria ser tratado com mais seriedade, uma vez que o Brasil
esta situado entre os maiores mercados consumidores de produtos farmacéuticos do mundo
(VIEIRA, 2011) e que grande parte desses compostos xenobidticos tém sido detectados em
diferentes compartimentos ambientais (TAMBOSI et al., 2010) em decorréncia da falta de
esgotamento sanitario ou ineficiéncia do mesmo, de legislacdo adequada e de fatores
socioeconémicos e culturais relacionados a comercializacdo e consumo indiscriminados e a

disposicgéo e destinacdo impropria de medicamentos no pais.

3.3 ANTI-INFLAMATORIOS NAO ESTEROIDAIS (AINES)

Os AINEs tém sido muito utilizados atualmente, estdo entre os medicamentos mais
indicados na prescricdo médica por possuirem amplo espectro nas terapias e por apresentarem
facil aquisicdo, uma vez que sdo vendidos sem prescri¢do médica e o preco de venda é baixo.
S&o utilizados na analgesia, anti-inflamacdo, antipirese e na profilaxia de doengas
cardiovasculares, porém tém o risco de efeitos adversos sistémicos (KUMMER & COELHO,
2002; PEREIRA et al., 2006). A ecotoxicidade dos AINEs é relativamente baixa, mas a

exposicdo prolongada de concentracbes relevantes presentes na agua aumenta
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consideravelmente a toxicidade e tem um efeito negativo na vida aquatica. Os efeitos
adversos dos AINEs ndo seletivos podem ser gastrite, nduseas, Ulceras pépticas, sangramento
gastrointestinal e epigastralgia e o uso prolongado de AINEs pode levar a insuficiéncia renal
irreversivel e também agravar o estado de pessoas que sofrem de asma brénquica (AZIZ et al.,
2017).

3.3.1 Cafeina

A cafeina é encontrada em farmacos, refrigerantes, chas, bebidas a base de cafe, bebidas
energéticas, produtos de higiene pessoal e também em inUmeras matrizes de interesse
ambiental (SANTANA, 2013). Em destaque nos farmacos, a cafeina entra na composicdo de
diversas especialidades analgésicas, antipiréticas e antigripais, associada com &cido
acetilsalicilico, paracetamol, codeina, e com diidroergotamina, no alivio ou abortamento de
crises de enxaqueca. Bebidas contendo cafeina sdo amplamente utilizadas na medicina
popular como estimulantes, tonicos e revigorantes. De fato, a cafeina é considerada a
substancia psicoativa mais consumida em todo o mundo. A Figura 3.2 mostra a estrutura

molecular da cafeina.
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Figura 3. 2- Estrutura molecular da Cafeina.

A quantidade diaria de cafeina consumida no mundo é cerca de 50 mg/pessoa/dia e é
oriunda basicamente do consumo de bebidas estimulantes. Embora o consumo diério de
cafeina seja elevado (uma xicara de café pode conter até 700 mg.L™), a maior parte é
metabolizada pelo organismo humano e somente de 3 a 10% de cafeina sdo excretados atraves

da urina.
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Contudo, uma quantidade suplementar de cafeina pode ser introduzida no ambiente
através da lavagem dos utensilios domesticos, que alcancam as colec¢des hidricas atraves dos
esgotos, onde, devido a diluicdo, estara presente em concentra¢cdes muito reduzidas, na ordem
de pg.L™. Todavia, ainda ndo existem evidéncias sobre possiveis danos & biota ou & satde
humana sob condi¢des de exposi¢do cronica, conforme tem sido observado para outros
contaminantes emergentes (SANTANA, 2013).

Embora ndo seja toxica, sua presenca em agua para consumo humano sugere que outras
substancias quimicas e/ou micro-organismos patogénicos nocivos a saude humana podem
estar presentes. Por isso 0 uso da cafeina como indicador é apropriado, além de apresentar
persisténcia ao longo da coluna d’4agua, possuir razoavel solubilidade (13,5 g.L™%), pouca
associacdo com os sedimentos e volatilidade desprezivel. Este perfil faz da cafeina um bom
indicador ambiental relacionado as atividades humanas (GOSSETT et al., 1983; WEINBERG
& BEALER, 2001; GARDINALI & ZHAO, 2002).

Montagner & Jardim (2011), por exemplo, determinaram cafeina na concentracdo de
127 pg/L em agua superficial na regido de Campinas, quantidade relativamente alta ao se
tratar de contaminantes emergentes. Além da cafeina, neste trabalho foram encontradas
concentracfes consideraveis de outros contaminantes emergentes, demonstrando como a
presenca da cafeina e de outras substancias estdo relacionadas.

A ocorréncia de cafeina tem sido comparada a outros parametros de qualidade
microbioldgicos e fisico-quimicos de agua tradicional e tem sido um indicador confidvel de
poluicdo em ambientes urbanos aquaticos. A cafeina também mostrou uma correlacéo
positiva com demanda bioquimica de oxigénio (DBO) e nitrato em aguas naturais. Além
disso, a cafeina pode ser utilizada como tragador para a quantificacdo na entrada de efluentes
ndo tratados em sistemas de &gua subterrdnea. A presenca deste composto tem sido
considerada um indicador mais eficaz que a Ecoli em esgoto devido ao fato de que a cafeina é
relacionada exclusivamente a excre¢do do corpo humano. A correlacdo entre a cafeina e
coliformes fecais mostrou que a cafeina é um indicador promissor com entrada recente de
esgoto em &guas naturais (MONTAGNER et al., 2014).

3.3.2 Paracetamol (Acetaminofeno)

O paracetamol, acetaminofeno ou N-acetil-p-aminofenol, foi introduzido na terapéutica

depois de uma descoberta acidental da acetanilida, a0 mesmo tempo em que os salicilatos
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eram descobertos. E utilizado desde 1878 até hoje em muitos paises como analgésico e
antipirético, comercializado sozinho ou associado, no alivio de sintomas relacionados a
processos virais, dores cronicas e odontoldgicas, sendo ainda bastante difundido em pediatria
(FLOWER e VANE, 1972). A Figura 3.3 mostra a estrutura molecular do paracetamol.

O)\NH
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Figura 3. 3 - Estrutura molecular do Paracetamol.

As doses recomendadas sdo usualmente seguras, mas 0 seu baixo preco e a sua grande
facilidade de aquisicdo pelos pacientes tém provocado alguns casos de sobredosagem
(FRANCA, 2011). Este farmaco é altamente danoso para o figado devido ao seu alto
potencial hepatoxico, ndo devendo ser utilizadas mais que 4000 mg diarias (MARCOLINO-
JUNIOR, 2007).

Apos ingestdo, este medicamento é metabolizado no figado, e a sua eliminagdo ocorre
através dos rins. De acordo com dados da literatura, cerca de 60% a 68% do paracetamol é
excretado na urina durante o uso terapéutico (MUIR et al., 1997; MARCOLINO-JUNIOR,
2007; ZHANG et al., 2008).

3.3.3 Diclofenaco

O diclofenaco (2 - [(2, 6 - diclorofenil) amino] — &cido fenil acético)- Figura 3.4,
amplamente utilizado nos tratamentos de dores cronicas e agudas, inflamacdo pos-operatorio,
poés-traumatica e ainda atua no tratamento de doencas reumaticas, colicas biliares e renais
(GIOVANNETTI et al., 1993). Apresenta um coeficiente de particdo octanol/agua (Log Kow)
de 4,50 a 4,80, possuindo a capacidade de bioacumulacdo nos tecidos dos seres vivos
(SANDERSON et al., 2003).
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Figura 3. 4 - Estrutura molecular do Diclofenaco.

O diclofenaco pertence ao grupo dos anti-inflamatdrios e, de acordo com Santos et al.
(2010), apresenta caracteristica toxica aguda, com efeito observado em concentracdes de
apenas 1 pg.L™, com teste em truta arco-iris (Oncorhynchus mykiss) apés 28 dias de
exposicdo. Os efeitos analisados foram alterac@es citologicas no figado, rins e branquias.

O diclofenaco é um composto com elevado consumo mundial, devido as suas
caracteristicas farmacoldgicas. O diclofenaco é conhecido por ser eliminado através do
metabolismo, cerca de 65% do composto ¢é excretado, mas apenas 1% sob forma inalterada, o
restante é sob a forma de metabdlitos (THOMAS & HILTON, 2004).

O diclofenaco é descrito como ndo persistente no meio hidrico e a sua meia-vida é
inferior a um dia. No ambiente é muito vulneravel a fotodegradacdo (BUSER et al., 1998).
Apesar da rapida degradacdo do composto, as concentracBes descarregadas sao elevadas, por
ISS0, é possivel detectd-lo em diferentes pontos de coleta (CID, 2011).

Apesar de estudos terem mostrado que o diclofenaco é rapidamente degradado por
fotolise direta sobre as condigdes normais no meio ambiente (BUSER et al., 1998a; TIXIER
et al., 2003; BARTELS et al., 2007), ele continua sendo um dos farmacos mais comumente
detectados em &gua, em concentragdes maiores que 1,2 pg.L™* (TERNES, 1998; STUMPF et
al., 1999). Esses dados indicam que uma continua introducdo do diclofenaco no meio
ambiente pode ser explicada em parte pela ineficiéncia dos processos biologicos utilizados
nas estacdes de tratamento de esgotos em remover esse farmaco. Mesmo que a toxicidade do
diclofenaco seja relativamente baixa e seus efeitos agudos sejam raramente detectados nos
niveis de concentracdo em que se encontram na natureza (aproximadamente 1000 vezes
menor que a concentragdo considerada efetiva), tem sido mostrado que na sua combinagédo
com outros farmacos, presentes nas amostras aquosas, os efeitos tdxicos podem aumentar
consideravelmente, até em concentracdes em que o diclofenaco sozinho ndo causaria efeito
(CLEUVERS, 2004).
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Existe evidéncia que uma exposicdo prolongada a concentragdes ambientalmente
relevantes de diclofenaco conduz a alteracBes na satde dos peixes, induzindo a les6es renais e
alteracdes nas branquias, na menor concentracdo em que se observa os efeitos, nesse caso
5ug.L™ (SCHWAIGER et al., 2004). Por essa razdo, técnicas de tratamento mais avancadas
como a 0zonizagdo e 0s processos de oxidacdo avancada (POA) vém sendo utilizados como
tratamento alternativo na remocéo desse farmaco (HUBER et al., 2003; VOGNA et al., 2004).

A degradacdo do diclofenaco foi investigada em varios relatérios usando sondlise,
ozonizagdo e sua aplicacdo combinada. Remocéo de diclofenaco também foi relatada por
tecnologia de feixe de elétrons, oxidacdo UV/H,0O,, Fenton e foto-Fenton, fotdlise e
degradacéo fotocatalitica, fotocatalitica 0zonizacdo, corona pulsada e barreira dielétrica alta.
(AZIZ et al., 2017).

3.3.4 Dipirona

A dipirona sodica, também conhecida como metamizol (Figura 3.5), € um derivado
pirazolénico, QUE constitui o agente analgésico e antipirético mais utilizado no Brasil. E
comercializada principalmente na forma sdédica em diferentes formulagdes farmacéuticas, tais

como: solugdes orais, comprimidos, injetaveis e supositorios (LAMEIRA, 2012).

Figura 3. 5 — Estrutura molecular da Dipirona.

Foi descoberta por Perkin, mediante isolamento do primeiro corante sintético, a
anilina, que corroborou para a extracdo do derivado pirazolénico. O metamizol foi produzido
na Alemanha na década de 1920. Existem poucos dados na literatura, contudo, a presenca de
alguns metabolitos foram relatados em uma estacdo de tratamento na Alemanha e no rio Elbe,
como 20 ng.L? de N-acetil-4-aminoantipirina (AAA) e 939 ng.L” de N-formil-4-
aminoantipirina (FAA) (WIEGEL et al., 2004). Feldman et al. (2008) encontraram residuos
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de metanizol e aminoantipirina, N-acetil-4-aminoantipirina e N-formil-4-aminoantipirina em

efluentes hospitalar e municipal.

3.3.5 Ibuprofeno

O Ibuprofeno (acido 2 — (4 — Isobutilfenil) propiénico) € um anti-inflamatério nédo
esteroide (AINEs), utilizado também como analgésico e antipirético, e um dos produtos
farmacéuticos mais vendidos em todo o mundo, o que justifica a sua forte presenca no meio
ambiente, nomeadamente em rios, &guas residuais e sedimentos (ALI et al., 2009; REDE,

2011), cuja estrutura quimica se encontra representada na Figura 3.6.
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Figura 3. 6 — Estrutura molecular do Ibuprofeno.

Este composto é excretado de forma significativa, cerca 70-80% da dose terapéutica,
como o composto primario (livre ou conjugados) ou sob a forma de metabdlitos.
Aproximadamente 10% refere-se a forma inalterada, 9% € excretado na forma de hidroxi-
ibuprofeno, 17% como glucoronida de hidroxi-ibuprofeno, e a percentagem restante é alocada
a outros metabdlitos. Por este fato, o ibuprofeno € detectado em mais de 50% das amostras de
agua de superficie e a sua presenca verifica-se em agua de abastecimento, devido as
propriedades fisico-quimicas do ibuprofeno apontarem para uma facil mobilidade no meio
hidrico (CID, 2011).

O ibuprofeno ja foi tratado por varios processos de oxidagdo, incluindo fotolise,
ozonizacao, irradiacdo de feixe de elétrons, sonolise e degradacdo sonoro-catalitica, Fenton e

oxidacdo foto-Fenton e plasma nédo térmico (AZIS et al., 2017).
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3.4 PROCESSOS DE TRATAMENTO NA REMOCAO DOS POLUENTES ORGANICOS
EMERGENTES (POE)

3.4.1 Considerac0es iniciais

Para que a salde humana e ambiental seja de fato de qualidade seriam necessérias boas
condicbes de saneamento e salubridade dos corpos hidricos, pois de acordo com a
Organizacdo Mundial de Saude (OMS) aproximadamente 85% das doencas estdo diretamente
relacionadas com corpos d’agua. Os processos de tratamento convencionais de agua estdo
baseados na oxidacdo dos poluentes por gés cloro (Cly), dioxido de cloro (CIO;). Entretanto,
esses processos podem ser ineficientes ndo promovendo a mineralizacdo completa dos
poluentes organicos a CO,, levando a formacdo de subprodutos de degradacdo como, por
exemplo, ao se utilizar o oxidante Cl, sdo formados os organoclorados, naturalmente mais
toxicos que o produto de origem (CRESTANA & SILVA, 2011).

Recentemente, o monitoramento de farmacos residuais no meio ambiente vem
ganhando grande interesse devido ao fato de muitas dessas substancias serem frequentemente
encontradas em efluentes de EstacOes de Tratamento de Esgoto (ETE) e &guas naturais, em
concentragdes na faixa de pg.L™" e ng.L™. Stumpf et al. (1999) relataram em seu estudo que a
presenca de farmacos residuais em aguas superficiais pode ser um indicativo de contaminacao
por esgoto das ETE (BILA & DEZOTTI, 2003).

Ap0s a administragdo, uma parte significativa dos farmacos é excretada por humanos no
esgoto domeéstico. Estudos demonstram que varias dessas substancias sao persistentes no meio
ambiente e ndo sdo completamente removidas nas ETE. Sendo assim, muitos farmacos
residuais resistem a varios processos de tratamento convencional de agua. Os farmacos sao
desenvolvidos com caracteristicas persistentes mantendo suas propriedades quimicas o
bastante para servir a um proposito terapéutico (BILA & DEZOTTI, 2003).

A anélise de efluente tratado de uma estacdo de tratamento de efluentes na Espanha
guantificou a presenca de metoprolol, propanolol, carbamazepina, é&cido salicilico,
benzafibrato, ibuprofeno, paracetamol, diclofenaco, naproxeno e &cido clofibrico na faixa de
concentracéo entre 0,01-0,69 ug.L™, evidenciando que o processo de tratamento de efluentes
realizado ndo foi efetivo para eliminar esses farmacos. No mesmo trabalho, foi analisada a
agua do rio Ebro, um dos maiores da Peninsula Ibérica, onde os farmacos paracetamol,

cafeina, carbamazepina, benzafibrato, diclofenaco e ibuprofeno foram quantificados na faixa
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de concentracdo de 9-240 ng.L™" (SILVA & COLLINS, 2011). Pinto (2011) relatou que
valores de alguns anti-inflamatorios como diclofenaco e ibuprofeno foram determinados em
efluentes de EstacBes de tratamento de Aguas Residuarias (ETAR) com concentracdes de 1
g.L™. Também encontrados em &guas superficiais com concentraces mais reduzidas.

Mesmo que as estacOes de tratamento de esgoto e de agua potavel ndo sejam projetadas
especificamente para remover produtos farmacéuticos, podem fazé-lo parcialmente em
diferentes etapas. Os produtos farmacéuticos ndo sdo produtos quimicos "incomuns”, e suas
eficiéncias de remocdo durante o tratamento de &guas residuérias e de agua potavel sdo
dependentes de suas propriedades fisicas e quimicas. Nos casos em que 0S Orgaos
regulamentais exigem controles a fim de reduzir os riscos de exposicdo a pesticidas, as
barreiras de tratamento ja podem ser otimizadas para remover produtos farmacéuticos (WHO,
2011).

Em decorréncia da crescente e indiscriminada utilizacdo de produtos farmacéuticos,
bem como de sua ocorréncia no meio ambiente e 0 impacto decorrente de sua exposicao,
associados a ineficiente remocéo/eliminacdo dos mesmos no tratamento convencional de dgua
vé-se que os estudos sobre tecnologias de tratamento de recursos hidricos que promovam a
sua remocdo efetiva sdo fundamentais (TAMBOSI, 2008). Deste modo, ha um interesse
estratégico no desenvolvimento e avaliagdo de processos que sejam alternativas tecnicamente
viaveis para a remocdo completa de micropoluentes.

Ha& diversas pesquisas acerca de técnicas complementares de tratamento que, apesar de
apresentarem um custo maior, comumente resultam em elevada eficiéncia de remocéo de
micropoluentes. Dentre essas, destacam-se 0s Processos de Separacdo por Membranas (PSM)
— nanofiltracdo, ultrafiltracdo e osmose inversa — e 0s Processos Oxidativos Avancados
(POA) que envolvem a geragédo de radicais hidroxilas em sistemas que empregam radiacdo
UV, peroxido de hidrogénio ou ozénio (WHO, 2011).

Segundo Snyder et al. (2003), a remocdo de compostos farmacéuticos durante
coagulagdo/floculacdo tem eficiéncia inferior a 40% para a maioria das classes de farmacos,
assim como a remocao por cloro e diéxido de cloro também podem ter baixas eficiéncias
consoantes aos compostos. No estudo de Sacher et al. (2000), quando foi aplicado cloreto
férrico para precipitacdo de matéria organica, a remo¢do dos compostos farmacéuticos
diclofenaco, carbamazepina, bezafibrato e &cido clofibrico ndo foi verificada. A osmose
inversa foi a Unica técnica que apresentou taxa de remocao superior a 90% para todas as

classes.
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A filtracio em membrana é uma alternativa de adequacdo de aguas de distintas
caracteristicas aos padrOes de potabilidade, frequentemente prescindindo da etapa de
clarificacdo. Os custos de implantacdo e de energia elétrica ainda constituem nos maiores
obstaculos para disseminacdo dessa tecnologia. A propdsito dos processos de separacdo por
membranas, estudos indicam que eficiéncias de remocao superiores a 70% podem ser obtidas
para diferentes micropoluentes quando membranas de poliamida (de nanofiltracdo ou osmose
inversa) sdo utilizadas (LIMA et al., 2017).

Em relagéo aos POA, a eficiéncia de remocdo de micropoluentes varia em funcdo da
técnica utilizada para gerar radicais hidroxilas. Snyder et al. (2007) destacam que 0 uso de
peréxido acoplado ao ozénio ndo € indicado, ja que ndo foram observados aumentos
significativos de eficiéncia de remoc¢édo e 0 emprego conjunto eleva os gastos operacionais do
tratamento. A maioria dos estudos sobre degradagdo e remocdo de produtos farmacéuticos
poluentes relatados na literatura tem se concentrado na aplicacdo de apenas um método POA,
usando uma configuracdo experimental especifica. Assim, uma observacdo comparativa dos

resultados é duvidosa.

3.4.2 Processos de Separacao por Membranas (PSM)

3.4.2.1 Consideracdes Iniciais

Membranas sdo camadas seletivas comumente usadas para a separagdo de ions, nano,
micro e macromoléeculas, virus, bactérias, coldides e substancias particuladas de aguas
residuais. Além de seletivas, as membranas devem ser térmicas, quimica e mecanicamente
resistentes. Tipicamente, o tamanho de poros de uma membrana é o fator determinante da sua
permeabilidade e seletividade, implicando valores de pressdo transmembrana e massa molar
de corte (MWCO), que caracterizam a separagdo (MORANDI, 2011).

Os principais processos de separacdo por membranas tém como forca motriz o gradiente
de pressdo hidraulica ou a diferenca de potencial elétrico. No tratamento de agua para
abastecimento o processo de separagdo por membrana mais utilizado € a separagdo por
gradiente de pressao (HABERT et al., 2006).

Processos que utilizam membranas filtrantes, cuja forca motriz € a diferenca de presséo,
sdo geralmente classificados em 4 categorias, de acordo com o tamanho de poro ou massa

molar de corte (MWCQO) das membranas: microfiltracdo (MF), ultrafiltragdo (UF),
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nanofiltracdo (NF) e osmose inversa (Ol). Na Figura 3.7 séo apresentados os principais PSM
que utilizam a diferenca de pressdo através da membrana como forca motriz (MORANDI,
2011).

Pressdo de operacio
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Figura 3. 7 - Esquema de PSM conforme presséo operacional e massa molar de corte (Fonte: MORANDI, 2011)

Nos ultimos anos, a tecnologia de membrana emergiu como um dos principais métodos
para o tratamento de aguas. Regulamentacfes mais restritivas nos paises desenvolvidos e a
crescente escassez de agua doce impulsionaram o uso da tecnologia de membranas
(SCHROTTER & SCHROTTER, 2010 apud MORANDI, 2011).

Atualmente os processos de separa¢do por membranas encontram uso nos mais variados
processos, em funcdo de oferecerem um meio eficaz para a separacdo de material organico ou
inorganico, dissolvido ou em suspensédo, em estado liquido ou gasoso. Ha disponibilidade de
PSM para vérias aplicacdes, como a fabricacdo de produtos quimicos variados, dessalinizacdo
da agua do mar, enriquecimento radioativo, processamento de acucares, amidos, laticinios,
bebidas (MORANDI, 2011).

Além disso, a tecnologia de membranas se faz cada vez mais presente no processamento
e na purificacdo de aguas residuérias e de agua potavel devido a eficicia na remocao de macro
e micropoluentes organicos, tendo como principal desvantagem o fouling da membrana. A
gueda no fluxo de membrana com o tempo se deve a diferentes mecanismos: adsor¢do de
solutos sobre a membrana, a deposicdo de pequenas particulas coloidais nos poros da
membrana e a formacdo de particulas em forma de uma camada de torta. Apesar destas

desvantagens, a aplicacdo das técnicas de filtracdo de efluentes da ETE fornece uma melhoria
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importante na qualidade do permeado formado, tornando-o sustentavel para sua utilizacdo
(ACERO et al., 2010; SAHAR et al., 2011).

Apenas a nanofiltracdo e osmose inversa (NF/OI) sdo eficientes na remocdo de PhACs
e outros contaminantes de aguas residuarias porque o tamanho e a massa molecular (MW) da
maioria dos PhACs é menor que o corte molecular (MWCO) da maioria das membranas de
microfiltracao (MF) e ultrafiltracdo (UF) que podem ser empregados no pré-tratamento para
remover coldides e matéria organica natural (MON) (VIRGILI, 2013; GANIYU et al., 2015)

Face ao carater adverso atribuido aos denominados emergentes, como disruptores
enddcrinos (EDC), farmacos e produtos de higiene pessoal (PPCP), faz- se necessario cada
vez mais modernizar os sistemas atuais de estacdes de tratamento de aguas. Ha estudos que
tentam justificar as preocupacdes concernentes ao assunto e expdem como o tratamento e a
andlise de tais substancias podem ser complexos, justamente em funcéo das concentracGes de
ng.L™ (MORANDI, 2011).

Estes processos tém ganhado bastante atencdo na remocdo de um largo espectro de
contaminantes da agua e de Aaguas residudrias desde a década de 1990, apesar da
demonstracdo do seu potencial desde o inicio da década de 1960. O interesse crescente na
utilizacdo de tecnologia de membrana para o tratamento de agua e de &guas residuérias pode
ser explicado pelo aumento da procura de agua de alta qualidade, a introducdo de
regulamentos mais rigorosos, e do crescente interesse na reutilizacdo de aguas residuérias
(BRUGGEN et al., 2008). A aplicacao prolongada de tecnologia de membrana também foi
motivada pela melhoria dos materiais de membrana e o desenvolvimento de membranas com
propriedades mecanicas reforcadas, melhor permeabilidade quimica, térmica e seletividade,
bem como a reducdo dos custos de operacdo. Além disso, as tecnologias de membrana
apresentam Vvérias vantagens: ndo envolvem a adicdo de aditivos quimicos, normalmente
presentes em planta compacta, e podem ser facilmente ajustados em instalagdes existentes ou
em combinacdo com outros processos de tratamento (USEPA, 2005; FANE et al., 2011).

A remocdo de contaminantes organicos de solugdes aquosas resulta de dois interesses
principais: econémico e ambiental. Neste sentido, a remo¢do pode visar a recuperacdo dos
organicos ou o descarte destes, pois sdo agentes altamente toxicos. Desta forma, a purificacdo
de aguas de superficie e do subsolo é importante, pois se destinam ao consumo domeéstico, e
ao uso na agricultura e na inddstria, requerendo-se agua de boa qualidade. No caso de
remoc¢do de contaminantes emergentes de aguas residuais, a tecnologia de membranas pode
ser altamente eficaz (VAN DER BRUGGEN et al., 2001; SCHAFER et al., 2002).
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A eficiéncia de remocdo da separacdo por membranas depende das caracteristicas da
membrana (composicao e estrutura do material, permeabilidade, carga e hidrofobicidade) e da
agua (concentracdo de matéria organica, himica e ndo-humica, massa e tamanho molecular
dos solutos, pH, concentragdo de Ca’* e forcas idnicas) (CHO et al., 2000).

Cabe ressaltar que a interacao do soluto com a agua, assim como a natureza do polimero
responsavel pela separacdo, também sdo fatores fundamentais para a eficiéncia do processo.
Deste modo, se faz necessario conhecer as propriedades e caracteristicas dos polimeros que
constituem a matriz polimérica para otimizar o processo de separagdo por membrana. Os
polimeros normalmente utilizados sdo elastoméricos, com carater organofilico, como o poli
(dimetilsiloxano). Estes polimeros sdo caracterizados por apresentarem maior mobilidade
segmental e sorcao preferencial aos componentes organicos.

Na Tabela 3.4 tem- se uma relacdo das caracteristicas principais de alguns polimeros, na
qual se destacou propriedades do material polimérico como temperatura de transi¢do vitrea

(Tg), hidrofilicidade, fluxo, resisténcia mecanica e estabilidade quimica (MORANDI, 2011).
Tabela 3. 4- Caracteristicas dos polimeros (Fonte: Adaptado de Morandi, 2011)

Polimero Vantagens Desvantagens
- Boa hidrofobicidade
Poliacrilonitrila - Altos fluxos o - E§tabilidaqe_moderada a
- Alta estabilidade a solventes organicos oxidantes, &cidos e bases
(PAN) AR 2
- Boa resisténcia mecénica -Tg=85°C
- Resistente a hidrolise
-Altos fluxos e alta vida util
- Estével em faixa de pH 2-11 -Baixa a moderada adsorcao ndo
Polietersulfona - Alta flexibilidade funcional seletiva
(PES) - Resistente a hidrolise - Estabilidade limitada a
- Disponibilidade comercial solventes orgénicos
-Tg=225°C

- Excelente estabilidade quimica

X s A - Alta adsorgéo ndo seletiva
- Alta capacidade de resisténcia mecénica ¢

Polipropileno (PP)

- Altos fluxos e alta vida util - Moderada a alta adsor¢éo
- Estavel em faixa de pH 1-12 - Estabilidade limitada frente a
Polisulfona (PSu) - Disponibilidade comercial solventes organicos
- Tg=195°C - Contém bisfenol A em sua
estrutura

Acetato de
celulose (CA)

-Baixa tendéncia para adsorcéo
-Sensibilidade para hidrdlise
acida ou alcalina

-Hidrofilicos de baixo custo
- Resistente ao Cloro

Policarbonato -Boa hidrofobicidade - Sensibilidade ao cloro
(PC) - Excelente estabilidade quimica e térmica
- Alta taxa de rejei¢do de moléculas orgéanicas
Poliamida (PA) - Néo sofrem biodegradacédo - Sensivel a agentes oxidantes
- Elevada taxa de rejeicdo de silica
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Do ponto de vista de tratamento de agua e efluentes aquosos € ideal que a membrana
seja hidrofilica. Esta caracteristica resulta em um menor potencial para deposito de materiais
sobre a superficie da membrana.

De acordo com os estudos desenvolvidos por Radjenovic et al. (2008) e Bellona et al.
(2008), em membranas de osmose inversa e de nanofiltracdo, o diclofenaco é o Unico
composto totalmente removido nas diferentes filtracbes. Os outros compostos tém remocoes
superiores a 95% para ambas as membranas. Os compostos tém remocgdes elevadas para as
membranas de nanofiltracdo e osmose inversa devido as suas caracteristicas ibnicas e

hidrofébicas.

3.4.2.2 Nanofiltracao

As membranas de nanofiltracdo percorreram um longo caminho desde o inicio no final da
década de 1980. NF é um PSM que usa gradiente de pressdo como forca motriz e também
permite a exclusdo molecular no tratamento da d&gua. Com propriedades entre as membranas
de ultrafiltracdo (UF) e osmose inversa (Ol), as membranas de nanofiltracdo atrairam o
interesse devido a sua versatilidade como ferramenta de separacdo. O seu tamanho de poro é
tipicamente da ordem de 1 nm, o que corresponde a um corte de peso molecular (MWCOQO) de
100-5000 Da e pressdes de operacdo entre 5 e 40 bar, por isso, esse tipo de processo parece
interessante para a remocao de micropoluentes orgéanicos. As membranas de nanofiltracdo
também apresentam um nivel de carga moderado devido a dissocia¢do de grupos funcionais
de superficie ou a adsorcdo de solutos carregados. Por exemplo, as membranas NF
poliméricas contém grupos ionizaveis, tais como grupos acidos carboxilicos e sulfénicos que
resultam em superficies carregadas em solucdo de alimentacdo aquosa. As membranas de
nanofiltragdo operam sem mudanca de fase e tipicamente apresentam altas rejeicfes de sais
inorganicos multivalentes e moléculas organicas pequenas na faixa de baixas pressdes. 1sso
torna o processo de separacdo altamente competitivo em termos de seletividade e
custo/beneficio quando comparado as separac@es tradicionais. Assim, a NF encontrou ampla
aplicacdo em uma variedade de setores industriais, incluindo tratamento de &gua e aguas
residuais, processos farmacéuticos e biotecnoldgicos e engenharia de alimentos. A medida
que a tecnologia e as aplica¢fes de nanofiltragdo crescem, naturalmente haverd tentativas de
projetar separacOes mais efetivas e eficientes com o objetivo final de reduzir custos
(VERLIEFDE et al., 2007b; SANCHES et al., 2013; OATLEY-RADCLIFFE et al., 2017).
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O mecanismo de separacdo ndo é apenas o de filtracdo, estando envolvidos também os
mecanismos de solubilidade e difusdo. Neste processo, a pressdo osmotica comeca a ter
influéncia sobre o fluxo de solvente através da membrana. Pode ser utilizado em operacdes de
abrandamento, tratamento de &gua e operac¢Ges industriais para concentragdo de sucos de
frutas, acucares e leite (DIAS, 2006).

Tais processos podem se revelar interessantes na remocdo de micropoluentes
organicos. Contudo, embora valores relativamente altos sejam observados para a maioria dos
micropoluentes organicos, diversos poluentes ainda podem ser encontrados no permeado nas
instalagdes de NF/OIl (VERLIEFDE et al., 2007a).

A capacidade de separacdo da nanofiltracdo (NF) permite a eliminacdo de pequenas
moléculas organicas dissolvidas, com massa molecular baixa (200 Da) (micropoluentes,
desinfeccdo de subprodutos precursores, etc.) e ions bivalentes, como célcio e magnésio, e
também particulas e ions (SANCHES et al., 2013).

As membranas de NF podem ser eficazmente operadas a baixas pressdes, levando a
reducdo de custos com energia, assegurando o equilibrio de adgua i6nica, sem adicdo de sal a
jusante devido a sua rejeicdo incompleta de sal. Portanto, nanofiltracdo € preferivel sempre
que as fontes de agua doce (aguas subterrdneas ou agua de superficie) sdo disponiveis
(BERGMAN, 2007).

Um largo espectro de membranas NF com caracteristicas diferentes esta disponivel no
mercado e tem sido avaliado para aplicacGes de tratamento de agua potavel. Membranas
poliméricas de NF sdo geralmente fabricadas a partir de acetato de celulose ou poliamida e
seus derivados (USEPA, 2005).

Verliefde et al. (2007b) avaliaram a eficiéncia de rejeicdo de 20 compostos
farmacéuticos, com diferentes cargas eletrostaticas, durante a separacdo por trés tipos de
membranas de nanofiltracdo e encontraram uma maior eficiéncia de rejeicdo para compostos
farmacéuticos de carga negativa nas trés membranas. Os compostos de carga neutra tém
rejeicdo intermedidria, sendo os compostos de carga positiva 0s que apresentam menor
eficiéncia de rejeicdo. A elevada rejeicdo de compostos com carga negativa e a menor rejeigéo
de compostos com carga positiva foram explicados por interagdes com a carga (repulsdes
eletrostaticas e atracdes, respectivamente). A remocdo dos compostos farmacéuticos foi
parcialmente determinada por exclusdo de massa molecular, mas a carga dos compostos
também parece desempenhar um importante papel na rejei¢do de solutos neutros.

Acero et al. (2010) investigaram a remocéo de 11contaminantes emergentes dissolvidos

em 4agua ultrapura e em efluente municipal usando os processos com membranas de
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ultrafiltracdo e nanofiltracdo. A maioria dos compostos emergentes apresentaram retencées
acima de 70% com as membranas NF selecionadas. No entanto, menores coeficientes de
retencdo foram obtidos com as membranas UF testadas. Além disso, os coeficientes de
retencdo para os parametros que medem a qualidade do efluente também foram avaliados, e
os resultados revelaram que tanto UF e NF sdo opc¢es viaveis para o tratamento de efluente
secundario municipal, levando a um fluxo de permeado que pode ser reutilizado em diversas

aplicacoes.

3.4.2.3 Osmose Inversa

Embora a Ol tenha capacidade de separacdo semelhante a da NF, com altas taxas de
rejeicdo de soluto, em alguns casos possui um custo operacional maior do que a NF, O custo €
geralmente devido a necessidade de altas pressdes de operacdo (para superar permeabilidades
mais baixas), além de um maior investimento fixo. As membranas utilizadas nos processos de
osmose inversa ndo tém poros ou fluxo convectivo e a separacdo ocorre pelo mecanismo de
difusdo de sor¢do onde as espécies permedveis sdo solubilizadas no material que compde a
membrana e, em seguida, difundem através da espessura movida por um gradiente de
potencial quimico até o passo de dessor¢do para o lado permeado (SANCHES et al., 2013).

Osmose € a passagem do solvente de uma solucdo mais diluida (hipot6nica) para outra
com maior concentracdo (hipertnica), através de uma membrana semipermeavel que permite
a passagem do solvente, mas néo a do soluto, Figura 3.8 (a). Esse movimento ocorre devido a
gueda no potencial quimico do solvente na solucdo, causada pela presenca do soluto,
provocando um gradiente de potencial quimico entre os dois lados da membrana. O processo
de transferéncia de solvente é finalizado quando os dois meios atingem a mesma concentracao
de soluto (isotbnico), Figura 3.8 (b). Neste caso ndo ha mais forgca motriz para o transporte de
solvente no sentido da solugdo diluida para a solu¢do concentrada. E estabelecido, entdo, o
equilibrio osmotico, sendo a diferenga de pressdo entre os dois lados da membrana definida
como a diferenca de pressdo osmdtica, Ax, entre as duas solugdes. Quando uma pressdo maior
que a pressdo osmotica (AP >Am) for aplicada a solucdo concentrada, o potencial quimico do
solvente na solucdo mais concentrada serd maior do que o potencial quimico do solvente na
solucdo mais diluida. O solvente passa a escoar da solugcdo mais concentrada para o lado da
solucdo mais diluida, caracterizando, entdo, a inversdo no sentido do fluxo osmético. Esse

fendmeno ¢ definido como Osmose Inversa (Ol) e esta representado na Figura 3.8 (c).
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Figura 3. 8 - (2) Representacdo esquematica do fluxo osmoético, (b) Equilibrio osmético, (c) Osmose inversa.
(Fonte: HABERT et al., 2006)

A Ol é comumente usada para a dessalinizacdo de aguas do mar e salobra, devido a sua
capacidade de remover espécies com diametro de aproximadamente 0,1 nm, como ions
hidratados e moléculas com baixa massa molecular; na producdo de &gua ultrapura,
tratamento de efluentes industriais e aguas de processo, dentre outras aplicagdes.

3.4.2.4 Transporte de massa
A propriedade mais importante das membranas ¢ a sua capacidade de controlar a taxa de

permeacao de espécies diferentes (BAKER, 2004). Os dois modelos utilizados para descrever

0 mecanismo de permeacao estdo ilustrados na Figura 3.9.

Q "L S @) O\\x_
O— g— O Q- e
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Figura 3. 9 - Modelos de transporte de massa em membranas. (a) Convectivo e (b) Sorcéo-difusao
(Fonte: BAKER, 2004).

De acordo com Guimaraes (2012), no modelo de escoamento convectivo, as espécies
permeantes sdo transportadas da fase fluida através dos pequenos poros da membrana. A

separacdo das espécies ocorre por diferenca de tamanho das substancias presentes na
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alimentacdo. No modelo de sorcdo-difusdo é necessario que ao menos uma das espécies

presentes tenha afinidade quimica com a membrana, conforme descrito na Equacéo 3.1:
J=Lp.(AP - An) (3.1)

Onde, J (L/m2.h) é o fluxo permeado, Lp (L/m®h.bar) é a permeabilidade hidraulica,
AP (bar) é a diferenca de pressdo entre os dois lados da membrana e An (bar) é a diferenca de
pressao osmotica entre os dois lados da membrana.

De acordo com BAKER (2004), a diferenca entre 0s mecanismos descritos acima se
encontra no tamanho relativo e permanéncia dos poros. Para as membranas em que O
transporte € descrito pelo modelo de sor¢do-difusao, os “poros” na membrana sdo pequenos
espacos entre as cadeias de polimero causados pelo movimento térmico das moléculas do
polimero que aparecem e desaparecem de acordo como movimento dos permeantes que
atravessam a membrana. Por outro lado, para uma membrana em que o transporte é descrito
pelo modelo convectivo, 0s poros s@o relativamente grandes e fixos, ndo mudam de posicédo
ou volume no tempo devido ao movimento permeante, e estdo ligados uns aos outros.

Outro parédmetro utilizado na avaliacdo da membrana é a seletividade, que pode ser

expressa em termos da rejeicdo ao soluto, conforme Equacédo 3.2:
R (%) = [1-Cp/Ca].100 (3.2)

Onde R é a rejeicdo do soluto e Cp e Ca correspondem as concentragdes do soluto no
permeado e na alimentacéo, respectivamente.

O grau de recuperagdo (GR) é definido como a razéo entre as vazdes de permeado e da
alimentacédo, expresso em termos de porcentagem (Equacdo 3.3). Este parametro € utilizado
para definir a eficiéncia de operacdo de um sistema e esta relacionado ao potencial de

formagéo de incrustagoes:
GR(%) = Qp/Qa . 100 (3.3)

Onde Qp (mL.min™) é a vazdo de permeado e Qa (mL.min™) é a vazdo da alimentacdo.
Quanto maior for o grau de recuperacdo, maior serd a concentracao dos solutos rejeitados pela
membrana na corrente do concentrado, aumentando o potencial para a formacdo de

incrustacoes.
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3.4.2.5 Mecanismos de rejeicdo

Nas Ultimas décadas, tem-se dedicado atencdo as interacdes entre contaminantes,
membranas e componentes na dgua que impactam a rejeicdo de solutos com geometria e
propriedades fisico-quimicas diferentes. A compreensdo destas interacGes € essencial para a
melhoria e selecdo de membranas adequadas, bem como para o desenvolvimento de
ferramentas que permitem a previsdo da eficacia do processo para um amplo espectro de
micropoluentes (SANCHES et al., 2013).

Vaérios estudos foram realizados para entender e explicar o mecanismo de rejeicdo de
PhACs e outros poluentes organicos por NF e Ol. Os PhACs e seus compostos ativos podem
existir como solutos carregados negativamente, neutros ou carregados positivamente em agua
dependendo principalmente do pH do meio. A existéncia de solutos carregados negativamente
e neutros ou solutos carregados positivamente e neutros juntos na agua € possivel dependendo
do pH da agua e das propriedades acidas dos solutos. Portanto, a modifi¢cdo no pH da agua de
alimentacdo ira alterar significativamente o estado idnico do PhACs e, consequentemente a
rejeicdo de PhACs por membranas de NF e Ol. O valor da constante de dissociacdo (pKa) do
soluto desempenha um papel importante na determinacdo do seu estado i6Gnico. Se o valor de
pKa do soluto esta abaixo da faixa de pH estudada, entdo o soluto serd carregado
negativamente. Caso contrario, 0 soluto sera carregado positivamente ou ocorrerd uma
mistura de soluto neutro e carregado positivamente. Trés mecanismos foram identificados
pelos quais os PhACs podem ser rejeitados na membrana de NF e Ol: exclus@o por tamanho

ou efeito estérico, interacdo hidrofobica e interacdo eletrostatica (GANIYU et al., 2015).

a) Excluséo por tamanho ou efeito estérico

Exclusdo por tamanho ou efeito estérico é frequentemente considerado como o
mecanismo mais importante de rejeicdo. Altas rejeicdes sé@o esperadas por membranas que
apresentam menor MWCO, pois contaminantes organicos com massa molecular maior que o
MWCO nédo podem ser permeados. Contudo, estudos mostram que a hidrofobicidade de
solutos e membranas podem influenciar a rejeicao, ou seja, a massa molecular ndo é uma
predicdo correta quando as moléculas séo carregadas ou apresentam uma alta hidrofobicidade
(KISO et al., 2001).
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b) Interacdo hidrofobica

A maioria das membranas de NF e Ol poliméricas sao hidrofobicas por natureza,
caracterizada pelo alto valor do &ngulo de contato. Solutos hidrofobicos podem interagir,
adsorver e difundir na superficie da membrana hidrofébica, facilitando a difusdo através da
membrana e, assim, resultando em menor rejeicdo de solutos hidrofébicos do que o esperado
com base no efeito de exclusdo por tamanho (GANIYU et al., 2015). Este fenomeno foi
observado po Bellona & Drewes (2005) e Yangali —Quintanilla et al. (2009) para o
ibuprofeno, um PhACs hidrofébico, que foi adsorvido em membranas de NF em pH da agua
de alimentacdo menor que o pKa do composto. Entretanto, em pH alto, quando o ibuprofeno
estd carregado negativamente, a adsor¢do do composto nao foi observada e a rejeicdo foi
considerada de natureza eletrostatica. Sendo assim, somente os PhACs nao-hidrofdbicos,
neutros e carregados positivamente séo rejeitados por excluséo de tamanho em membranas de
NF e Ol.

A adsorcdo na membrana é uma rejeicdo temporéaria para solutos hidrofobicos de baixa
massa molecular (MW), porque eles difundem na membrana ap6s a saturagdo, enquanto
solutos com MW altos séo rejeitados mesmo apos a saturacdo por causa do efeito esterico. Ou
seja, embora a adsor¢do na membrana seja significativa, os solutos hidrofobicos sao rejeitados
devido ao mecanismo de exclusdo de tamanho. Muitos compostos organicos hidrofébicos
também sdo capazes de formar ligagdo de hidrogénio com a superficie da membrana, o que
pode conduzir ao mecanismo de adsor¢do (YANGALI -QUINTANILLA et al., 2009).

Ozaki & Li (2002) estudaram a influéncia da massa molecular na retencdo de
compostos organicos e inorganicos nas membranas de osmose inversa. O estudo sugere que
0s compostos polares, com carga positiva ou negativa, interagem com a superficie da
membrana, e sdo eficazmente removidos relativamente aos compostos menos polares ou com
carga neutra. A eficiéncia de remocédo de compostos de baixa massa molecular (inferior a 150
Daltons) aumentou com pH mais elevado, devido a repulsdo eletrostatica entre a membrana
de osmose inversa e 0s compostos dissociados. No mesmo estudo, a remocdo de compostos
organicos neutros aumentou linearmente com a massa molecular. A hidrofobicidade (log

Kow) dos micropoluentes e da membrana séo fatores que afetam diretamente a retencéo.
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c) Interacdo eletrostatica

Vérios estudos mostram que membranas compostas por uma pelicula fina polimérica
(TFC) séo carregadas negativamente em pH neutro devido a desprotonagdo de grupos
funcionais &cidos na superficie da membrana. Os grupos funcionais &cidos (principalmente
grupos de acido carboxilico) sdo intencionalmente incorporados durante a fase de fabricacéo
para aumentar a seletividade e permeabilidade das membranas NF e Ol (TANNINEM &
NYSTROM, 2002; OZAKI & LI, 2002). A carga superficial da membrana é medida pelo
potencial zeta e difere de uma membrana para outra e depende da composicdo quimica da
agua de alimentacdo (DESHMUKH &. CHILDRESS, 2001).

A maioria dos estudos sobre interacGes eletrostaticas entre a superficie das membranas e
solutos organicos carregados relatam valores altos de rejeicdo para PhACs carregados
negativamente, devido a repulsdo eletrostatica entre a carga negativa da superficie da
membrana e solutos carregados negativamente. Interacdo/adsor¢do hidrofobico nao é
aplicavel neste caso porque os solutos carregados negativamente estdo impedidos de se
aproximarem da superficie de membrana carregada negativamente por forcas repulsivas
eletrostaticas fortes e assim impedidos de adsorver e/ou difundir através de membrana
(NGHIEM et al., 2005; BELLONA & DREWES, 2005; YOON et al., 2006; PRONK et al.,
2006). Rejeicdo de solutos nao-hidrofébicos com carga positiva é predominantemente
governados por interacdo eletrostatica. A atracdo eletrostatica entre PhACs carregados
positivamente e a superficie da membrana carregada negativamente pode levar a um acimulo
de solutos carregados positivamente na superficie da membrana e formacdo de camada por
polarizacdo de concentragdo. A forte interacdo entre os solutos carregados positivamente e a
superficie da membrana facilitam a dissolugdo de solutos e subseqliente difusdo através da
matriz de membrana (VERLIEFDE et al., 2007b; ALTURKI et al., 2010). No entanto, se 0
tamanho molecular dos PhACs for maior que o MWCO da membrana, entdo a rejeicao €
afetada pelo mecanismo de exclusdao (RADJENOVIC et al., 2008).

3.4.2.6 Fatores que influenciam a rejeicao de farmacos em filtracdo por membranas

Diversos fatores tém sido relatados na influéncia de PhACs em processos de NF e Ol.
Os maiores fatores incluem a caracteristica quimica da agua de alimentacdo, soluto e

propriedades da membrana.
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a) Caracteristica quimica da dgua de alimentacao

O pH da &gua de alimentagdo, quantidade e natureza da matéria organica e particulas
coloidais, bem como a forca idnica da dgua de alimentacdo estdo entre as propriedades da
agua de alimentacao que influenciam na rejeicao de solutos organicos nos processos de NF e
Ol (NGHIEM & HAWKES, 2007; VERLIEFDE et al., 2009). Um estudo sobre a influéncia
da caracteristica quimica da &gua de alimentacdo na rejeicdo de PhACs foi realizada por
Verliefde et al. (2008) e Bellona & Drewes (2005), que concluiram que pH alto favorece altas
rejeicdes de PhACs &cido principalmente devido a repulséo eletrostatica entre a membrana
carregada negativamente e os acidos organicos completamente dissociados. No pH alto, a
superficie da membrana é carregada negativamente e os solutos organicos sdo completamente
desprotonados para se tornarem carregados negativamente. No entanto, o pH baixo melhora a
rejeicdo de PhACs basicos quando comparado a pH neutro, provavelmente devido a repulsao
eletrostatica entre solutos com carga positiva e superficie positiva da membrana. Rejeicdo de
PhACs em NF é fortemente influenciada pela natureza e quantidade da matéria organica. A
matéria organica é depositada na superficie da membrana desde que a MW da matéria
organica seja maior que o MWCO da membrana de NF. Portanto, altera a estrutura e a
morfologia da superficie da membrana, o que afeta a rejeicdo de PhACs e, por sua vez, a
magnitude de carga da superficie da membrana, servindo como barreira adicional e assim
aumentando seus tamanhos (VAN DER BRUGGEN et al., 2004; LEE et al., 2005; WANG et
al., 2005; XU et al., 2006; KIMURA et al., 2009).

b) Propriedade do soluto

Propriedades, tais como, massa molecular (MW), tamanho, geometria, hidrofobicidade
e carga podem influenciar na rejeicdo de PhACs em processos de NF. Alta MW, tamanho e
geometria de solutos hidrofilicos aumentam a rejei¢do por efeito de exclusdo de tamanho,
enquanto a hidrofobicidade do soluto determina se a adsor¢do do soluto na superficie da
membrana € possivel (BELLONA et al.,, 2004). A especiacdo dos PhACs afeta
significativamente sua rejeicdo na maioria das membranas carregadas negativamente em pH
neutro. Pode existir soluto com carga positiva, negativa ou neutra dependendo da constante de
dissociagdo do soluto e do pH da agua de alimentagcdo. Estudos mostraram que valores de

rejeicdo para PhACs carregados positivamente (basicos) sdo menores que os valores para
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neutros, que por sua vez, sdo inferiores aos valores de rejeicdo os carregados negativamente
(&cidos) (VIRGILI, 2013; VERLIEFDE et al., 2008; XU et al., 2005; NGHIEM et al., 2006).
PhACs basicos sdo carregados positivamente em pH baixo (pH~3), sem carga em pH neutro
(pH=7), enquanto PhACs acidos sdo carregados negativamente em pH alto (pH > 7)
(VERLIEFDE et al., 2008).

¢) Propriedade da membrana

Massa molecular de corte (MWCO), tamanho dos poros, morfologia, hidrofobicidade e
a carga de superficie da membrana podem influenciar a rejeicdo de PhACs e outros produtos
organicos. O MWCO ¢é frequentemente usado para prever a caracteristica de rejeicdo de
algumas membranas NF. O conceito de MWCO assumiu que as moléculas geralmente ficam
maiores a medida que sua massa aumenta. A medida que as moléculas aumentam, torna-se
predominante a exclusdo por tamanho, devido o impedimento estérico, por consequéncia as
moléculas sdo rejeitadas pela membrana com mais frequéncia do que uma molécula menor.,
Altas rejeicdes de PhACs neutros e carregados positivamente sdo geralmente observados em
membranas fechadas como a NF90. A carga superficial da maioria das membranas torna-se
mais negativa com aumento de pH e o ponto isoelétrico da maioria das membranas NF esta
entre pH 3-4 (VERLIEFDE et al., 2007; BELLONA & DREWES, 2005; AMY et al., 2005).
Por causa da membrana carregada, interacdes eletrostéticas superficiais desempenham um
papel ativo na rejeicdo de solutos carregados. Para solutos com carga negativa, maiores
rejeicdes sao sempre observadas devido a repulsdo eletrostatica entre os solutos carregados
negativamente e a superficie da membrana, mesmo para solutos hidrofébicos (VERLIEFDE
et al., 2008; NGHIEM et al., 2006; SCHMIDT et al., 1999; AL-RIFAI et al., 2007). Enquanto
baixas rejeicOes de solutos carregados positivamente, devido a atracGes eletrostaticas para a
superficie da membrana sdo sempre observados.

As membranas de NF e Ol sdo cada dia mais usuais, ainda assim, muitos desafios ainda
precisam ser resolvidos para permitir o uso das mesmas em aplicagdes mais exigentes como
producéo de agua potavel. A necessidade de dgua potavel e as crescentes preocupagdes com a
presenca de contaminantes emergentes na agua potdvel € um desafio nas estacBes de
tratamento de agua (VAN DER BRUGGEN et al., 2008). A separacdo por membrana gera um
alto volume de concentrado com alta carga poluidora com alto risco e isso exige atencdo
especial. Esses fluxos sdo geralmente diluidos no ambiente (WESTERHOFF et al., 2009;

BAGASTYO et al., 2011), mas com impacto desconhecido sobre os ecossistemas. De fato, o



60

concentrado de um ETE incluira micropoluentes com alto risco ambiental. A aplicacdo de
uma oxidacédo quimica pode ser uma opcdo para o concentrado (GANIYU et al., 2015), bem
como para melhorar a qualidade do permeado (ACERO et al., 2015). De fato, a Ol é capaz de
transformar 80% a 85% do efluente inicial em agua pura e apenas 15-20% em concentrado
contendo os poluentes. Assim, uma corrente de fluxo menor deve ser quimicamente tratada, o
que aparentemente reduz os custos do tratamento de oxidacdo (WESTERHOFF et al., 2009).
No entanto, deve ser levado em conta que a concentracdo de poluentes no concentrado é
maior, o que pode aumentar a demanda de oxidantes para degradacgéo total dos contaminantes.
Além disso, 0 aumento da salinidade pode ser uma desvantagem ao reduzir a eficiéncia
(GOMES et al., 2017).

3.4.3 Processos Oxidativos Avancados (POAS)

3.4.3.1 Consideracdes Iniciais

Os POAs comecaram a ser avaliados para tratamento de aguas e efluentes somente a
partir da década de setenta, e entdo passaram a ser difundidos no meio cientifico. Até a década
de noventa, vérios trabalhos focavam a avaliacéo e a aplicagdo dos processos oxidativos em
efluentes reais ou também na degradacdo de contaminantes organicos especificos. Mas foi em
1998 que as atengdes aos POAs ganharam uma consideravel importancia, pois foi 0 ano em
que foi publicado o Handbook of Advanced Oxidation Processes pela USEPA, reconhecendo
0 valor dos processos oxidativos avangados como processos promissores na degradacdo de
poluentes (NOGUEIRA, 2013).

Os Processos oxidativos avangados (POASs) podem ser classificados como métodos de
oxidacdo que promovem a formacdo de espécies altamente reativas, tais como radical
hidroxila (-OH) (Eo = 2,8 V), espécie extremamente reativa e pouco seletiva, que possui
potencial de oxidagao superior aos oxidantes geralmente utilizados, sendo menor apenas que 0
do fluor (Tabela 3.5).
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Tabela 3. 5 - Potencial de Oxidacdo dos oxidantes em agua (Fonte: NOGUEIRA, 2013).

Oxidante Potencial de oxidacéo (eV)
Flaor (F) 3,0
Radical hidroxila (*OH) 2,80
Ozo6nio (O3) 2,07
Peréxido de hidrogénio (H,0,) 1,77
Permanganato de potassio (KMnQy) 1,69
Dioxido de cloro (CIO,) 1,56
Cloro (Cl,) 1,36
Oxigénio (Oy) 1,23

Além disso, permite a degradagdo de poluentes orgénicos e inorganicos (MELO et al.,
2009). Devido ao seu alto potencial padrdo de reducdo, este radical é capaz de oxidar uma
ampla variedade de compostos organicos a CO;, e H,O e ions inorganicos provenientes de
heteroatomos (NOGUEIRA et al., 2007; AGUIAR et al., 2007).

Os POAs incluem uma combinagéo de oxidantes (por exemplo, H,O, ou 0zdnio), sendo
que a eficiéncia pode ser aumentada pela combinagdo com irradiacdo ultravioleta (UV) ou
visivel ou catalisadores (por exemplo, Fe?* TiO,) e ultrassom, formando os radicais hidroxila
(*OH). Os processos que contam com a presenca de catalisadores sélidos sdao os chamados
heterogéneos, enquanto que os demais sdo chamados homogéneos. Os principais sistemas de
POA séo apresentados na Figura 3.10.

Processos de Oxidacdo Avancada

Processos Processos
Homogéneos Heterogéneos
Sem energia Com energia | Ozonizagéo
Catalitica
— _ — | Ozonizacdo
| 1 O;em meio Energia uItrassGmcaI Energia Radiagdo UV Fotocatalitica
alcalino (US) elétrica
Ozonizagdo
—1 O,/UV - Jup
0O,4/US — Eletro-Fenton - Heterogenica
— O,/H,0,
O,/H,0,/
H,0,/US _ | uv
—1 H,0,/Catalisador |Reagao anodlc;l
—1 H,0,/UV

Oxidacdo
eletroquimica

| |Fe/H,0,/
uv

Figura 3. 10 - Classificacdo dos Processos Oxidativos Avancados (Fonte: adaptado de CID, 2011).
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Processos oxidativos avancados (POAS) tém sido amplamente utilizados em tratamento
de agua e de efluentes para a remocao de contaminantes organicos e inorganicos, bem como
para melhorar a biodegrabilidade de efluentes industriais, devido ao seu potencial como
alternativa ou complemento aos processos convencionais de tratamento de efluentes. Nos
ultimos anos, diferentes POAs foram estudados para a remocao de micropoluentes emergentes
de efluentes de aguas residuarias urbanas. Infelizmente, a oxidacdo parcial de contaminantes
organicos pode resultar na formacdo de intermediarios mais toxicos do que os compostos
iniciais (MELO et al., 2009).

Nos processos de oxidacdo para remoc¢do de compostos farmacéuticos, os fatores dose
de oxidante, concentragdo dos compostos e a qualidade da &gua sdo determinantes na
eficiéncia do processo. A presenca de compostos inorganicos (carbonatos, bicarbonatos e ions
cloreto) e organicos inibe a degradagédo de contaminantes alvos, atuando como sequestradores
de radicais, o que resulta na necessidade de adicdo de maior concentracéo de oxidante, e reduz
a eficiéncia do tratamento. Além disso, 0s custos de materiais e equipamentos, bem como
requisitos de energia e eficiéncia devem ser levados em consideracdo ao avaliar o
desempenho global dos POAs (IKEHATA et al., 2006).

Os POAs, de certa forma, sdo indicados para o tratamento de efluentes industriais com
um teor de carbono organico dissolvido (COD) relativamente baixo (< 5 g.L™Y), j& que em
valores mais elevados a quantidade de reagentes utilizados encarece o tratamento. Por isso,
uma combinacdo com outros processos de tratamento, como pré-tratamento ou pos-
tratamento, ¢ amplamente utilizada para a reducao dos custos e o aumento da eficiéncia global
do tratamento (NOGUEIRA, 2013).

Os POAs usados como pos-tratamento servem como um polimento para descarte, apds
0 enquadramento nas legislacbes ambientais, ao reuso industrial ou remocGes de substancias
especificas. Vale ressaltar que esses processos podem ser aplicados também como uma etapa
de desinfeccdo (processos que utilizam irradiacdo UV). A radiagdo UV pode ser usada sob
certas condicBes para degradar poluentes. Quando uma molécula absorve a radiagdo, a sua
capacidade de perder ou ganhar elétrons é frequentemente alterada. Transferéncia de elétrons
envolvendo estado excitado e o meio de contato (agua, oxigénio) pode gerar espécies
altamente reativas, como HO* e O 2 radicais capazes de oxidar uma grande variedade de
poluentes (NOGUEIRA, 2013).

Lamsal et al. (2011) compararam alguns processos oxidativos avangados (Os/UV,

H.0,/UV e O3/ H,0,/UV) na remoc¢do de matéria organica natural em agua de superficie e
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concluiram que a combinagdo O3/H,0,/UV mostrou-se mais eficiente na reducdo de carbono
organico total (TOC) e UV254 do que os processos separados. O processo O3/UV apresentou
remocgoes de TOC e UV254 de 31 e 88%, respectivamente. O processo H,O,/UV se mostrou o
melhor processo no que diz respeito a ndo formacao de trihalometanos e acido haloacético.

Sob o ponto de vista operacional, os POA podem ser aplicados a degradacéo de residuos
de farmacos, tanto na saida das ETE quanto em etapas finais do processo de tratamento de
agua. Em efluentes de ETE, a remocdo desses residuos evitaria a contaminacdo de aguas
superficiais por essa fonte e, consequentemente, os efeitos em organismos aquaticos seriam
minimizados. Por outro lado, a 4gua captada para tratamento em estacdo de tratamento de
agua, que pode estar contaminada por residuos de farmacos provenientes de outras fontes,
como esgoto doméstico in natura e efluente rural, apds passar pelos processos convencionais
de tratamento poderia ser submetida a um POA para a remoc¢do de compostos organicos
presentes, inclusive os residuos de farmacos. Dessa forma, esses residuos ndo estariam
presentes na agua potavel evitando, assim, possiveis efeitos prejudiciais a saide humana
(MELO et al., 2009).

3.4.3.2 Ozonizagéo (Os)

O o0z6nio é um gas incolor de odor pungente e com alto poder oxidante (Eo = 2,08V). E
a forma triatbmica do oxigénio e, em fase aquosa, se decompde rapidamente a oxigénio e
espécies radicalares. A aplicacdo do ozdnio em tecnologias de tratamento de agua é bem
conhecida globalmente e é basicamente usada como agente de clarificacdo e desinfeccdo
(regulacdo de sabor e odor, descoloracdo, destruicdo de germes e microorganismos) e
oxidacdo (remocdo de micropoluentes) (MOHAPATRA et al., 2014). Assim como o cloro, 0
0z0nio é instdvel em agua e se decompde via reacdes com alguns componentes da matriz para
produzir ‘OH (ANDREOZZI et al., 1999; VON GUNTEN, 2003). Assim sendo, tratamento
de &gua por ozonizacdo sempre envolve as duas especies — 0zbnio e *OH. A desinfeccéo
ocorre através do 0zono, enquanto 0s processos de oxidacdo podem ocorrer através de ambos
oxidantes (GLAZE & KANG, 1989). O ozbdnio também tem sido estudado h4 muitos anos e
sua utilizagdo tem sido citada em um numero cada vez maior de trabalhos, pois tem
apresentado eficiéncia na degradacdo de uma grande variedade de poluentes, como 0s
micropoluentes presentes em fontes de agua potdvel (ANDREOZZI et al., 1999; VON
GUNTEN, 2003; TEIXEIRA & JARDIM, 2004; ZHOU et al., 2011).
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Huber et al. (2003) mostrou que de 9 compostos farmacéuticos testados, 5 deles,
incluindo diclofenaco, foram completamente degradados por 0zoniza¢do com taxas de reacdo
maiores que 10°M.s™. Os autores concluiram que a constante cinética determinada durante a
oxidacdo usando agua ultrapura pode ser usada para prever 0 comportamento dos compostos
farmacéuticos enquanto degradam em outra matriz, tais como aguas naturais que sdo usadas
como fonte de agua potavel. Contudo, alguns autores referenciam o decaimento na taxa de
decomposicdo de compostos farmacéuticos quando testados em matrizes reais devido a
presenca de compostos que podem competir com 0s oxidantes. Lee et al., 20013 afirma que a
diversidade de microorganismos estruturalmente diferentes encontrados em matrizes de agua
dificultam a previsdo do comportamento de ozonizacdo na remoc¢do de uma ampla gama de
contaminantes.

O ozobnio pode atuar na oxidacdo de contaminantes por mecanismo direto ou indireto.
No primeiro, a molécula de ozbdnio reage diretamente por ataque eletrofilico a atomos com
uma densidade de carga negativa ou a insaturacdes e nao costumam promover a oxidacao
completa dos compostos organicos até CO, e H,0, sendo aldeidos, cetonas, alcoois e acidos
carboxilicos os principais produtos deste tipo de reacio (DOMENECH et al., 2001;
MAHMOUD & FREIRE, 2007). O mecanismo indireto envolve a producdo de radicais
hidroxila em meio alcalino e pode ser acelerado adicionando-se peréxido de hidrogénio
(H20,), aumentando a eficiéncia do processo de ozonizagio (GUZMAN et al., 2016; YUAN
et al., 2015); ou por irradiacdo do ozonio (ANDREOZZI et al., 1999; DOMNECH et al.,
2001; BUSTOS-TERRONES et al., 2016).

Na presenca de radiacdo UV, o 0z6nio se decompde em uma molécula de oxigénio e no
oxigénio monoatdmico que por sua vez, em meio aquoso, pode oxidar a molécula de agua
formando peroxido de hidrogénio e radicais hidroxilas (TENORIO, 2016). Enquanto o Os;
oxida a molécula de dgua formando H,O, que, por sua vez, reage com O3 formando radicais
HO e *OH.

05> 0,+ 0 A<335mm (1)
O- + H,0 > 2 -OH @)
O3+ H,O +hv > H,0,+0, A<310nm (3)

O3+ H,0, 2> HO,* + *OH +0, (4)
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O ozdnio tambem pode reagir com o ion hidroxila presente no meio para formar radicais
peridroxila, que podem entdo degradar as moléculas de ozonio para formar radicais hidroxila.

Essa reacdo € predominante em meio alcalino, com pH em torno de 10.

O3 +0OH > 0, +HOy (5)
O3 + HO»* = 20, + *OH (6)

O radical hidroxila formado também reage com ozbnio para formar o radical

hidroperoxila.
O3+ *OH = HO» +0, (7)

Além disso, diversos estudos investigaram a combinacdo Oz/UV ou O3/H,0,/UV para
tratamento de agua. Em ambos os casos, *OH é produzido através de diferentes vias de reacéo,
mas as reacOes envolvidas sdo semelhantes (ANDREOZZI et al., 1999; PEYTON & GLAZE,
1988).

Entretanto, varios subprodutos organicos e inorganicos indesejaveis, que podem ser
relativamente tdxicos, sdo produzidos além dos efeitos da desinfeccdo e oxidacdo da
ozonizagdo no tratamento de agua (VON GUNTEN, 2003), ou seja, mesmo que os poluentes
iniciais possam ser totalmente reduzidos por ozonizagdo, a mineralizagdo é geralmente baixa
(ZHANG et al., 2008).

A principal vantagem em se utilizar O3 para gerar radical hidroxila é que sua
absortividade molar é bem maior que a do H,0; (€254 = 3300 L.mol™.cm™) e, portanto, pode
ser aplicado ao tratamento de efluentes com alta absorbancia (DOMENECH et al., 2001).

As desvantagens da ozonizagdo estdo relacionadas ao custo de producdo do Ogs, a
limitacGes detransferéncia de massa do Oz gasoso para a fase aquosa e a formacdo de
bromatos (compostos com caracteristicas cancerigenas) (DOMENECH et al., 2001).
Entretanto, os custos associados com a producéo de 0zonio cairam em torno de 50% na Gltima
década e, desde entdo, um grande nimero de novas aplica¢des industriais se desenvolveu nos
ualtimos anos (VIEIRA, 2011).

A degradacdo do diclofenaco, ibuprofeno (ZWIENER & FRIMMEL, 2000; HUBER et
al., 2003) e paracetamol (ANDREOZZI et al., 2003) em concentracdes entre 1,51 a 365 mg.L"
! foi estudada empregando o processo de ozonizacdo. A ozonizacdo direta mostrou-se

eficiente na oxidacdo dos farmacos (> 90%), com excecdo de ibuprofeno cuja degradacdo s
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foi possivel pela combinagdo de O3 com H,0,, atingindo 90% de oxidacdo ap6s 10 min de
reacdo. No entanto, a remocao de TOC variou entre 10 e 30%, evidenciando a formacéo de
intermediarios recalcitrantes (MELO et al., 2009).

Carballa et al. (2007) estudaram os efeitos da utilizacdo da ozonizacdo como pré-
tratamento de um processo anaerébio para um efluente contendo farmacos. Foi observada
uma remocao de 60% para o diclofenaco e de 20 a 50% para o ibuprofeno.

Diversos estudos relataram a viabilidade e eficiéncia do acoplamento de ozonizacdo e
processos de filtracdo por membranas na remocdo de PhACs e seus metabdlitos em agua/
efluentes. A maioria desses estudos investigou a o0zonizacdo como pré-tratamento para
remocao de organicos em agua de alimentacédo da filtracdo por membrana, ou pés- tratamento
para tratar o permeado e concentrado proveniente do processo com membrana (GANIYU et
al., 2015) . Por exemplo, Real et al. (2012) compararam a eficiéncia de oxidagdo quimica
combinada (Ogz, Cl, O3, H,0,, UV ou UV/H,0,) e técnicas de filtracdo por membranas (UF e
NF) para remocdao de alguns PhACs de sistemas de agua. Duas abordagens foram
empregadas em seus estudos: no primeiro caso o sistema de agua contendo PhACs foi pré-
tratado por UF e NF e os efluentes gerados tratados por oxidacdo quimica; enquanto no
segundo caso, inverteu-se 0s processos, com oxidagdo quimica no pré-tratamento seguidos da
NF. Obtiveram maiores eficiéncias de remocao no primeiro caso, atingindo valores superiores
a 97% com dose de 2,25 mg.L™ de todos os PhACs estudados.

3.4.3.3 Oz6nio/ Perdxido de Hidrogénio (O3/H,0,)

Um processo oxidativo combinado tem uma eficiéncia de reacdo geralmente maior que
um processo oxidativo individual por causa do aumento de geracéo de radical hidroxila. Com
iss0, 0 desempenho do tratamento € aumentado se 0 0zonio for combinado com irradiacdo de
luz (O3/UV) ou peroxido de hidrogénio (Os/H,O;) (HUBER et al., 2003). A radiacdo UV
aumenta a geracdo de radicais hidroxila e H,O, impede a recombinacéo de elétrons, levando
assim a uma degradacdo efetiva de muitos poluentes organicos (KLAVARIOTI et al., 2009).
Apesar de H,0; reagir muito lentamente com a molécula de 0z6nio na solugdo aquosa, a sua
base conjugada (HO;") pode reagir rapidamente com o 0zénio molecular, iniciando-se assim a
formacéo de radical hidroxila (MOHAPATRA et al., 2014).

O uso de perdxido de hidrogénio como co-oxidante na ozoniza¢do € uma combinacdo

interessante na melhoria da eficiéncia do processo. Este processo é considerado eficiente e de
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baixo custo, pois € necessario somente uma molécula de O3 para gerar um radical hidroxila.
(GOMES et al., 2017).

De acordo com Teixeira & Jardim (2004), as reacBes entre o 0zdnio e o perdxido de
hidrogénio iniciam-se com uma transferéncia eletrébnica do peroxido de hidrogénio,
produzindo o ion hidroperdxido. Numa segunda etapa, o ion hidroperdxido reage com 0z6nio
para produzir O3 e o radical hidroperdxido. Estes produtos podem formar radicais hidroxila e,
desde que esses radicais estejam formados, a geracdo de outros radicais hidroxila segue o
mecanismo autocatalitico.

A reacdo 8 mostra uma forma simplificada de expressar a reacdo envolvida nesse

sistema.
H,0, + 203 = 30, + 2:0OH (8)

Uma vantagem do tratamento com O3/H,0, esta no fato de que esse processo nao
necessita de limpeza e nem troca de lampadas UV, e a energia requerida é usualmente menor
(GOTTSCHALK et al., 2010).

Zwiener & Frimmel (2000) estudaram o processo Os/H,0, na degradacdo de alguns
farmacos, como o ibuprofeno e diclofenaco. Os autores obtiveram para todos os compostos
estudados remocdes superiores a 90 % utilizando 3,7 mg Os.L" e 1,4 mg.L™" de H,0; e
superiores a 98% utilizando 5 mg Os.L™ e 1,8 mg.L™ de H,O, para valores de concentragdes
dos farmacos de 8 a 10 mol.L™* em solucdes preparadas com &gua destilada. O aumento da
eficiéncia de degradacdo do sistema O3/H,O, pode ser atribuido aos efeitos oxidativos dos
radicais *OH. Entretanto, no caso do tratamento de solu¢des onde a matriz foi 4gua de rio, a
eficiéncia de degradacdo do ibuprofeno foi significativamente reduzida. Isto pode ser
explicado devido a presenca dos chamados sequestradores de radicais *OH, que competem
com os farmacos diminuindo a taxa de degradacdo dos farmacos. Exemplo de sequestradores
de radicais *OH s&o os ions bicarbonato e carbonato que, dependendo da concentracdo e pH
da solucédo, podem promover ou eliminar reagfes dos radicais hidroxila. Outro fator que pode
estar contribuindo para a menor oxidacdo dos farmacos € a presenca de outras substancias
organicas que também estdo sendo oxidadas pelo 0zoénio, contribuindo para o seu consumo do
meio (GOMES et al., 2017).

O efeito de eliminacdo da matriz pode, no entanto, ser superada aumentando a dose de
oxidante. Assim, para agua potavel sdo recomendadas altas cargas de oxidantes de modo que

a remocdo quantitativa dos compostos farmacéuticos seja alcancada. Mas, o aumento dos
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custos operacionais com 0s reagentes deve ser considerado. Além disso, quando em excesso,
esses reagentes também atuam como eliminadores de radicais reduzindo a eficiéncia do
processo (ZWIENER & FRIMMEL, 2000).

Huber et al. (2003) compararam a eficiéncia da ozonizac¢ao na presenca e na auséncia de
H.0,. Os autores observaram que a combinacdo Os/H,0O, aumentou a remoc¢éo do ibuprofeno
em aproximadamente 40 %.

Rosa et al. (2008) estudaram processos de Oz em pH 8 (ozonizacao alcalina) e processos
O3/H,0; no tratamento de um efluente municipal. Produtos farmacéuticos e metabdlitos foram
encontrados na faixa de concentracdo 3- 2100 ng.L™, e para os dois processos a eficiéncia de
remocao foi superior a 99% apos 5 min. No entanto, a deplecdo de carbono organico
dissolvido (COD) foi muito menor na ozonizacdao alcalina, que atingiu 15% ap06s 1h de reacdo
(a2 maior parte da deplecdo ocorreu nos primeiros 5 minutos), enquanto a combinagédo
O3/H,0, e pH 8 permitiu a mineralizacdo em 1h. Esses resultados equivalem a uma dose de
150 mg.L™ O3 que é um valor muito alto, mas segundo os autores o valor estd proximo
daqueles encontrados em tratamento de aguas residuarias. A remocdo rapida de COD nos
primeiros 5 minutos esta relacionada com a oxidagdo de compostos mais refratarios. Deste
modo, afirma- se que nos processos com 0zonio apenas a mineralizacdo é capaz de assegurar

que intermediarios toxicos ndo sejam formados durante a reacgéo.

3.4.3.4 Fotolise direta (UV)

O processo por radiacdo ultravioleta, também conhecido como fotdlise, baseia-se no
fornecimento de energia ultravioleta entre as faixas de 100 a 400 nm de comprimento de onda
do espectro magnético.

A radiacdo ultravioleta localiza-se entre os raios-X e a luz visivel, podendo ser
dividida em quatro faixas de onda: UV V — 100 a 200 nm; UV C — 200 a 280 nm; UV B — 280
a 315 nm; UV A —315a 400 nm (WRIGHT & CAIRNS, 1998).

A radiacdo UV — V, também conhecida como radiacao ultravioleta vacuo, caracteriza-
se por apresentar comprimento de onda baixo, assim pode-se operar em uma faixa que
permite remover o O, atmosférico (CAVICCHIOLI & GUTZ, 2003). A radiacdo UV — C
também aceita como radiacdo de comprimento de onda curto, que comumente € utilizado no
processo de desinfeccdo e tratamento de aguas e efluentes. No que se refere a radiacdo UV —

B, sdo raios de ondas curtas definidas como prejudiciais a saide humana, fortemente
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absorvida pelo ozonio estratosféric. A radiacdo UV-A, também conhecida como luz negra ou
ondas longas, representa a maior parte dos raios UV emitidos pelo sol e que chegam a
superficie da Terra (POLEZI & GUIMARAES, 2003).

Geralmente, sdo utilizadas ldmpadas de vapor de mercurio de baixa pressdo e média
pressao, disponiveis comercialmente. As lampadas de baixa pressdo emitem radiacdo UV
numa estreita banda em 254 nm. As lampadas de média pressdo emitem um espectro largo de
radiacao entre 200 e 800 nm (IJPELAAR et al., 2010).

A luz ultravioleta é utilizada na técnica de desinfecgdo da 4gua, mas também pode ser
utilizada no processo de degradacdo de compostos organicos, como 0s recalcitrantes em
efluente (TAMBOSI et al., 2010). O processo fotoquimico e fotocatalitico, que permite a
interacdo da luz ultravioleta com as moléculas, causa, na maioria dos casos, um rompimento
nas ligacdes quimicas e a degradacdo de matéria organica. Esse processo de degradacédo
depende do tempo de detencdo hidraulico, concentracdo de sélidos suspensos, cor e turbidez
do efluente (POLEZI & GUIMARAES, 2003).

3.4.3.5 Fotolise de Perdxido de Hidrogénio (UV/H,0,)

A degradacdo de poluentes organicos atraves do processo UV/H,0, € baseada na
geracdo de radicais hidroxila in-situ, oxidantes ndo seletivos e com isso oxida eficientemente
uma grande quantidade de poluentes organicos (YUAN et al., 2015).

Geralmente, fotodegradacdo direta dos compostos farmacéuticos é mais eficaz usando
as lampadas de média pressdao em comparacdo com as lampadas de baixa pressdo para uma
mesma dose de UV, porém a producéo de radical hidroxila utilizando H,0, é mais eficaz com
ldmpadas de baixa pressdo (IJPELAAR et al., 2010). As ldampadas UV de média pressdo
foram consideradas superiores em comparacdo com as lampadas de baixa pressdo para
degradar compostos farmacéuticos por processo H,O,/UV, em contraste com ljpelaar et al.
(2010) (PEREIRA et al., 2007).

Desse modo, para obter um adequado tratamento utilizando a radiacdo UV, o efluente
precisa atender a certas exigéncias. Pois, se 0s niveis de alguns parametros estiverem acima
do indicado, a eficiéncia do processo pode ser prejudicada. Algumas empresas que fornecem
as lampadas determinam esses pardmetros. Na Tabela 3.6 pode-se ver algumas
recomendag0des da empresa NaturalTec (NOGUEIRA, 2013).
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Tabela 3. 6 — Recomendacdes para o efluente no uso da lampada UV (Fonte: NOGUEIRA, 2013).

Parametro Valor Maximo Aceitavel
Turbidez SNTU
Solidos em Suspenséo 10 mg.L™?
Acido sulfidrico 0,05 mg.L™*
Dureza total 120 mg.L*
Ferro 0,3mg.L*
Manganés 0,05 mg.L™
pH 6,5-9,5

A fotolise de perdxido de hidrogénio é capaz de gerar radical hidroxila que pode ser
sequestrado pelos compostos organicos, ou recombinar com H,O, e outras espécies de radical
hidroxila formando iniciando uma reacdo de degradacdo em cadeia (ARAUJO et al., 2006),

como mostram as equacdes abaixo:

H,0, + hv > 2 -OH )
*OH + H,0, < H,0 + -OH (10)
HO,* +H;0, > H,0 +0, +-OH (11)
2HO» > H,0; + O; (12)
HOz +*OH > H,0 + O, (13)

As reacdes descritas acima se referem ao comportamento dos radicais hidroxila, onde a
reacdo 9 demonstra a quebra de uma molécula de H,O,, gerando dois radicais hidroxila na
reacdo de fotdlise, mas existe uma forte possibilidade de ocorrer a recombinagdo desses
radicais formando peroxido de hidrogénio novamente. Ja as reacdes 10 a 13 descrevem o
consumo de *OH e a diminuicdo da velocidade da reacdo de oxidacdo dos poluentes. No
entanto, é necessario verificar em cada caso a quantidade étima de H,O, e a concentracdo de
*‘OH, para evitar um efeito inibitério e reagdes competitivas que podem acarretar em um
retardamento da degradacgéo dos poluentes (TAMBOSI et al., 2010).

Considerando-se a baixa concentracdo de farmacos encontrada em aguas e efluentes de
ETE, a aplicacdo da fotolise de H,O, para sua degradacao pode ser efetiva sem a necessidade
de utilizacdo de altas concentragbes do oxidante. A degradagdo de farmacos como
carbamazepina, diclofenaco e paracetamol foi estudada com concentracGes que variaram de
1,51 a 296 mg.L™, atingindo total degradacdo dos farmacos e remogdes de carbono organico
total (TOC) da ordem de 40% entre 5 e 90 min. A incompleta mineralizacdo dos farmacos é
consequéncia da formacdo de intermediarios recalcitrantes, que podem ser mais impactantes

que o farmaco original (MELO et al., 2009).
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Andreozzi et al. (2003) estudaram a oxidacdo de paracetamol a partir de efluente
sintético por meio de ozonizagéo e sistema H,O,/UV. Observou-se que ambos os sistemas de
oxidacdo sdo capazes de destruir o anel aromatico do substrato com uma conversao parcial do
teor de carbono inicial em didxido de carbono. Para as condi¢cBes experimentais adotadas,
obteve-se graus de mineralizacdo de até 30% e 40%, para ozonizacdo e H,0,/UV,
respectivamente.

Vogna et al. (2004) compararam o uso do POA (H,0,/UV) e da ozonizagdo para a
degradacdo do anti-inflamatério diclofenaco em solugdes aquosas. Os autores observaram
que, para as condi¢Ges empregadas, tanto a ozonizagdo quanto o sistema H,O,/UV foram
eficientes na degradacdo do farmaco estudado. Foi obtida a completa conversdo dos
organoclorados em ions cloreto e reducdes de DQO de 32% para a ozonizagdo e 39% para 0
sistema H,0,/UV.

De acordo com Mohapatra et al. (2014), Souza et al. (2010) e Stepnowskia et al. (2002),
0 processo H,0,/UV tem uma vantagem distinta que é a simplicidade. O reagente quimico
necessario (H,O,) é facilmente disponivel e armazenado. Assim, 0 processo H,O,/UV é
adequado em espacos reduzidos e ndo necessita de equipamento adicional ou material de
construcdo, manutencdo minima e operacgéo intermitente. Outro fator que pesa a favor desses
processos é a ndo geracdo de residuos e por esse motivo sdo consideradas tecnologias limpas.
Em contrapartida, o principio do sistema UV/H,0, apresenta algumas limitacdes como o
baixo coeficiente de absor¢do do H,O, e ganho quéntico da producéo de radical hidroxila no
comprimento de onda de 254 nm, o que diminui a eficiéncia global do processo, devido a
absorcdo maxima do H,O, em 220 nm (ANDREOZZI et al., 1999). E ainda a taxa de
oxidacdo é limitada pela taxa de formacdo de hidroxila, devido ao excesso de oxidante
adicionado no reator. Os sélidos suspensos podem absorver a radiacdo ultravioleta afetando a
fotolise do perdxido na reacdo (GLAZE et al., 1995). Além disso, é dependente do pH, uma
vez que em meio alcalino a dissociacdo do H,O, € favorecida formando o ion HO;', que
apresenta maior absortividade molar.

A Tabela 3.7 resume as vantagens e desvantagens das técnicas de tratamento em estudo.
A informacdo fornecida é baseada na literatura e pode ser Gtil para selecionar técnicas
adequadas para o tratamento de micropoluentes organicos. No entanto, a tabela fornece a
avaliacdo qualitativa dessas técnicas. Para avaliacdo quantitativa sdo necessarias pesquisas
futuras para comparar melhor as técnicas, tanto do ponto de vista econémico quanto técnico.
Compreender e prever o destino dos micropoluentes organicos das Estacoes de tratamento de

efluentes é dtil para a melhoria do tratamento atual.
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Neste contexto, a combinacdo de PSM e Processos Oxidativos Avancados (POAS) € um

recente campo de pesquisa no tratamento agua que vem sendo muito estudado devido aos

beneficios e solu¢des dos problemas de incrustacdo na membrana e disposicdo do concentrado

gerado na tecnologia por membrana (GANIYU et al., 2015).

Tabela 3. 7 - Avaliacdo de diferentes processos de tratamento para remoc¢édo de micropoluentes (adaptado de
LUO et al., 2014)

Principais fatores

Técnicas Ef:glne]r(;c%aode Variaveis do Caracteristicas do Desvantagens
¢ Processo PhACs
Dosagem; Estrutura do Alto consumo de
pH; composto energia;
Ozonizacio e _ lons interferentes F_ormagéo de
Médio - Alto  (ex: Br); bioprodutos;
POAs ! o
Composicéo do Interferéncia de
efluente. sequestradores de
radicais.
Propriedade da Hidrofobicidade;  Alto consumo de
membrana; Tamanho da energia;
pH; molécula. Incrustacdo de
Presséo membrana (Fouling);
. « .- Transmembrana; Disposicdo de
Nanofiltracdo Médio - Alto Qualidade da concentrado:
agua de Dessorgdo de
alimentacéo. produtos quimicos
sorvidos na
membrana.
Propriedade da Hidrofobicidade;  Alto consumo de
membrana; Tamanho da energia;
pH; molécula. Eliminacéo de
Osmose .- Presséo concentrado;
Médio - Alto ] )
Inversa Transmembrana; Natureza corrosiva do
Qualidade da permeado.
agua de
alimentacéo.

3.5 DETERMINACAO ANALITICA DOS PRODUTOS FARMACEUTICOS

O grande progresso na instrumentacdo analitica nos ultimos anos e o desenvolvimento

de técnicas de extracdo mais robustas possibilitaram a deteccdo e identificacdo de novos

compostos em faixas de concentracdo mais baixas, contribuindo, assim, para o melhor

entendimento do problema de contaminacdo do meio ambiente. Dessa forma, POE tém sido
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determinados nas mais variadas matrizes ambientais como aguas, efluentes industriais, solos,
sedimentos, emissdes gasosas, amostras bioldgicas (urina, sangue, leite, saliva, tecidos, etc.),
alimentos e até ovos de passaros, sendo que as matrizes aquosas sao as mais analisadas. Os
analitos que mais tém chamado a atencdo da comunidade cientifica e, por isso, 0s mais
estudados, sdo os principios ativos de farmacos, substancias classificadas como interferentes
enddcrinos e substancias contidas em produtos de higiene pessoal, devido ao fato de até as
mais modernas estacfes de tratamento de agua e efluentes ndo apresentarem processos de
tratamento capazes de degrada-los ou eliminé-los completamente, principalmente os POE que
apresentam alta solubilidade em agua ou sdo pouco degradaveis, como farmacos polares
(SILVA & COLLINS, 2011).

A melhoria de determinacdo com a diminui¢do dos limites de deteccdo de produtos
farmacéuticos em vérias matrizes ambientais, incluindo o ciclo da agua (por exemplo, agua de
superficie, &guas subterraneas, aguas residuarias tratadas e agua potavel), € principalmente
atribuida aos avancos tecnologicos na sensibilidade e precisdo do equipamento de deteccdo e
métodos analiticos. As separacBes em quimica ambiental geralmente envolvem as duas
técnicas cromatograficas mais conhecidas: a cromatografia liquida de alta eficiéncia (LC,
liquid chromatography) e a cromatografia em fase gasosa (GC, gas chromatography) que séo
métodos avancados capazes de determinar compostos alvo ao nivel de ng.L™e sdo comumente
utilizados para a detecgdo de compostos farmacéuticos em &gua e em aguas residuarias
(FATTA etal., 2007).

A selecdo dos métodos depende das propriedades fisicas e quimicas do composto alvo.
Diagramas de polaridade-volatilidade podem esquematizar, de forma didéatica, qual a técnica
de separacdo a ser utilizada, dividindo os poluentes orgéanicos de acordo com suas
propriedades fisico-quimicas de volatilidade e polaridade. A Figura 3.11 pode ser interpretada
da seguinte forma: a andlise por HPLC (high perfomance liquid chromatography) é mais
adequadoa para a medicao de compostos que sd@o mais polares e altamente solGveis em agua,

ao passo que a GC é melhor para os compostos mais volateis (SILVA & COLLINS, 2011).
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Figura 3. 11 - Faixa de aplicagdo da HPLC e GC para determinagdo de alguns dos poluentes organicos
emergentes baseados em suas propriedades fisico-quimicas de polaridade e volatilidade.
(Fonte: adaptado de SILVA & COLLINS,2011)

Métodos baseados na HPLC sdo adequados para uma variedade de compostos organicos
que apresentam polaridade mais alta e volatilidade mais baixa ou ainda elevada instabilidade

térmica, caracteristicas de alguns POE, o que pode ser visto na Figura 3.11.

3.5.1 Cromatografia liquida

A cromatografia liquida tem diversas vantagens para analise de compostos organicos
em agua. Uma delas € que os compostos volateis representam uma pequena fragdo de
compostos organicos contidos em agua e esgotos. A maior parte esta presente como composto
ndo volatil, que pode ser diretamente analisada pela cromatografia liquida e ndo pela gasosa.
Isto é especialmente verdadeiro para esgotos, 0s quais contém muito material himico e
compostos organicos polares (REIS et al., 2006).

A cromatografia liquida pode ser conceituada como um método fisico-quimico de
separacao, no qual os constituintes da amostra a serem separados sdo particionados entre duas
fases, uma estacionaria, geralmente de grande area, e outra um fluido que percola através da
primeira (CIOLA, 1983). Esta é uma técnica versatil e com grande faixa de aplicacdo, j& que
diferentes combinagdes entre as fases movel e estacionaria podem ser feitas (VIEIRA, 2011).

As fases mdveis utilizadas na HPLC sdo misturas de metanol:agua (MeOH:H,0) ou

acetonitrila:zdgua (ACN:H,0) com ajuste da forca idnica e seletividade da fase mdvel até se
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obter resolucéo, Rs, suficiente para que ocorra a separacao de todos os picos cromatograficos
no minimo tempo de analise. A adicdo de modificadores, como &cido férmico, acetato de
amonio, amonia, etc., é realizada com o objetivo de favorecer o processo de ionizacdo dos
analitos através do ajuste de pH do meio, melhorando suas interagdes com a fase mével e a
fase estacionaria. O controle do pH do meio também pode ser realizado através do uso de
fases mdveis tamponadas. Quando se utiliza o detector espectrometro de massas (MS) e o
processo de ionizacdo por eletronebulizacdo (ESI, electrospray-ionization) também se pode
utilizar modificadores, com o objetivo de favorecer o processo de ionizacdo dos analitos
(SILVA & COLLINS, 2011).

O uso da cromatografia liquida acoplada a espectrometria de massas possibilitou
grandes avancos no estudo de contaminantes emergentes. As baixas concentracBes junto a
elevada polaridade de algumas classes de contaminantes fez desta juncdo de técnicas a
preferida de muitos trabalhos. Uma interface que possibilitou essa juncédo foi a ionizagdo por
eletronebulizacdo (ESI, do inglés Electrospray lonization). Nela, o solvente vindo da
cromatografia é evaporado através de um gas nebulizador, geralmente N,, e 0s ions sdo
arrastados para o espectrometro de massas (SANTANA, 2013).

Estudos recentes utilizam métodos analiticos baseados na separagdo por HPLC com
deteccdo por espectrometria de massas em série com ionizacéo por ESI (HPLC-ESI-MS/MS)
para a determinacdo de farmacos em matrizes aquosas. Tal fato pode ser explicado pela
versatilidade desse modo de ionizacgdo, podendo ser utilizado para analitos com polaridades
que variam entre médias e altas. Os métodos desenvolvidos empregando HPLC—ESI-MS/MS
conseguem atingir limites de deteccéo e quantificacdo na ordem de ng.L™, utilizando extracéo
em fase solida (SPE) (SILVA & COLLINS, 2011).

O conhecimento das propriedades fisico-quimicas dos farmacos é de extrema
importancia para evitar problemas na quantificacdo, que podem estar relacionados com
reacdes secundarias, com impurezas ou degradacfes na sua estrutura durante a aplicacdo do
método analitico e dos processos de remogdo em efluentes. A solubilidade dos farmacos na
amostra ambiental e no solvente de elui¢do, assim como na fase mével a ser utilizada, também
merece atencao.

Um dos parametros criticos a serem observados durante a determinacdo dos POE,
principalmente farmacos, é o que se refere ao pH da amostra pois, em muitos casos, 0 pH do
meio determina a forma quimica do analito em solucdo e, consequentemente, interfere na
eficiéncia da extracdo. Durante a etapa de deteccdo, quando se utiliza um espectrometro de

massas (MS), pode ocorrer algum tipo de fragmentacdo caracteristica do analito, dependendo
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da faixa de pH que se encontra. No entanto, é importante escolher uma faixa de pH onde
também ndo ocorra degradacédo dos analitos.

POE com caracteristicas acidas, como analgésicos e anti-inflamatorios ndo esteroidais
(diclofenaco, naproxeno, &cido acetilsalicilico, etc.) ou bésicas, como farmacos de uso
psiquiatrico (fluoxetina, carbamazepina, etc.) ou analgésicos (morfina, codeina, etc.),
necessitam do ajuste do pH da fase mdvel, onde seu valor depende do pKa dos compostos a

serem analisados.

3.5.2 Espectrometria de Massas — “Mass Spectrometry” (MS)

A deteccdo utilizando espectrometro de massas (MSD, mass selective detector) e
ionizacdo por impacto de elétrons tornou-se a mais utilizada, devido aos excelentes limites de
deteccdo e as possibilidades de utilizacdo de softwares de tratamento de dados com
bibliotecas contendo milhares de espectros de massas para confirmagdo das estruturas dos
compostos analisados (SILVA & COLLINS, 2011).

A espectrometria de massas (“Mass Spectrometry”) ¢ uma poderosa ferramenta que foi
usada, no principio, para determinacdo de massas atdmicas, sendo empregada, na atualidade,
na busca de informacGes sobre a estrutura de compostos organicos, na analise de misturas
organicas complexas, na analise elementar e na determinacdo da composicao isotopica dos
elementos. Esta técnica fornece informacdes para profissionais de diversas areas como
quimicos, bidlogos, farmacéuticos, fisicos, astronomos, entre outros (CROTTI et al., 2006).

As amostras podem ser introduzidas em um espectrometro de massas de varias
maneiras, sendo que a infusdo direta e a infusdo através de uma coluna capilar sdo as mais
comuns. A infusdo capilar pode introduzir pequenas quantidades da amostra no espectrémetro
de massas sem destruir 0 vacuo. Esta técnica geralmente esta acoplada a outras técnicas de
separagdo incluindo a cromatografia liquida (liquid chromatography- LC) e cromatografia
gasosa (gas chromatography-GC), que primeiramente separam 0S componentes de uma
mistura para posterior analise (VIEIRA, 2011).

O modo de ionizacdo por eletronebulizacdo € o mais utilizado na deteccdo com
espectrometro de massas (MS) por se tratar de uma forma de ionizagcdo mais verséatil para
analitos com polaridade mediana a muito polares e pouco volateis, como é o caso da maioria
dos farmacos, ou analitos termicamente instaveis, como alguns antibidticos, quando

comparado com o modo de ionizacdo quimica & pressdo atmosférica (APCI, atmospheric
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pressure chemical ionization), que utiliza aquecimento na sonda na faixa de 300 - 400°C para
a dessor¢do térmica dos analitos. O modo de ionizacdo dos analitos depende dos tipos de
sitios, acidos ou basicos, que as moléculas apresentam (SILVA & COLLINS, 2011).

Matrizes complexas como &guas superficiais ou esgotos domeésticos podem exercer
efeito de matriz elevado, ocorrendo efeitos que podem diminuir ou aumentar o sinal do
analito, principalmente quando se trabalha com detectores de alta detectabilidade como o0 MS
em série (MS/MS). Isso pode ser resolvido através da utilizacdo de padr@es internos (Pl) com
estrutura semelhante & dos compostos a serem analisados ou compostos isotopicamente
marcados, cuja area serd comparada nas injecOes das solucdes padréo e nas injecdes da matriz
para verificar se houve alguma variacdo nas areas dos compostos devido ao efeito de matriz
(SILVA & COLLINS, 2011).

Estudos de biorremediacdo e processos avancados de tratamento de efluentes, como a
oxidacdo quimica e fotoquimica por meio dos processos oxidativos avancados (POA),
ozonolise, nanofiltracdo, osmose inversa, biorreatores de membrana, etc., provavelmente
utilizardo a cromatografia liquida de alta eficiéncia como ferramenta chave no monitoramento
dos processos de degradacdo dos POE em ambientes artificiais ou naturais (SILVA &
COLLINS, 2011).

Os analisadores de massas mais utilizados para deteccdo dos analitos sdo o triplo
quadrupolo (QqQ) para 0 modo sequencial (massas em série), por tempo de voo (TOF, time
offlight) e o ion trap. O analisador tipo TOF foi empregado na determinagdo de farmacos
(analgésicos, antibioticos, B-bloqueadores e antiepiléticos) em amostras de aguas superficiais,
aguas subterraneas e efluentes por apresentar maior detectabilidade, faixa dinamica linear e
exatidao de massa do que os analisadores do tipo triplo quadrupolo (QqQ), porém os melhores
limites de deteccdo foram encontrados para o analisador do tipo QgqQ (PETROVIC et al.,
2005).

3.5.3 Extragdo em fase solida (SPE)

A etapa de extracdo, limpeza (clean-up) e concentracdo é uma das etapas mais
importantes quando se realiza a determinagdo de POE, uma vez que as concentragdes desses
analitos nas matrizes ambientais ou biolégicas complexas sdo baixas, podendo chegar até
ng.L™* (PETROVIC et al., 2005)
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A extracdo em fase solida (SPE, solid phase extraction) é atualmente a técnica mais

empregada para amostras liquidas, como matrizes de aguas superficiais e efluentes. Os
materiais sorventes dependem das caracteristicas de acidez dos compostos analisados. Para
antibioticos, medicamentos antifungos e antiparasitarios de uso humano e veterinario, 0s
materiais sorventes mais utilizados sdo os cartuchos com sorvente de copolimero
divinilbenzeno e N-vinilpirrolidona que, por apresentarem caracteristicas de interacdo mista
hidrofilica-lipofilica, podem extrair analitos de média a alta polaridade, apresentando 0s
melhores percentuais de recuperacdo. Para extracdo de analitos com caracteristicas mais
basicas, como farmacos de uso psiquiatrico (por exemplo, fluoxetina, sertralina, etc.) e [3-
bloqueadores (por exemplo, propanolol, metoprolol, etc.) podem ser utilizados sorventes de
copolimero divinilbenzeno e N-vinilpirrolidona modificados com grupos sulfonato, para troca
catidnica. Para analitos com caracteristicas acidas, como farmacos da classe dos anti-
inflamatérios ndo esteroidais (por exemplo, diclofenaco, naproxeno, etc.) podem ser
utilizados sorventes com grupos dimetilbutilamina, capazes de realizar troca anibnica, ou a
base de silica modificada com C18. Para eluicdo dos analitos, sdo utilizados solventes com
caracteristicas polares, como acetona, metanol, acetonitrila e acetato de etila (HERNANDEZ
et al., 2007).

3.6 BACIA HIDROGRAFICA DO RIO GUANDU

A bacia hidrogréfica do rio Guandu é formada pelos rios Guandu, da Guarda e Guandu-
Mirim, esta situada a oeste da bacia da Baia de Guanabara, contribuinte a Baia de Sepetiba, no
estado do Rio de Janeiro, ocupa uma area de 3.600km? abrangendo 15 municipios:
Seropédica, Itaguai, Paracambi, Japeri, Queimados, Miguel Pereira, Vassouras, Pirai, Rio
Claro, Engenho Paulo de Frontin, Nova Iguagu, Rio de Janeiro, Mendes, Mangaratiba e Barra
do Pirai, onde vivem aproximadamente um milh&o de habitantes (Figura 3.13). Esta bacia se
reveste de uma caracteristica peculiar, pois grande parte do volume de agua que a compde tem
origem na transposicdo de, em média, 120 m%s do rio Paraiba do Sul, no municipio de Barra
do Pirai (INEA, 2014).
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Figura 3. 12 — Bacia Hidrografica do rio Guandu (Fonte: INEA, 2014).

Atualmente a bacia estd consideravelmente descaracterizada em relacdo as condicbes
ambientais originais, ndo somente porque seus recursos naturais séo objetos de uso indevido
pela ocupacdo populacional sem planejamento territorial, mas também pela devastacdo quase
total da cobertura vegetal, pela expansédo urbana e industrial sem responsabilidade ambiental,
construcdo de barragens, regularizacdo da vazao do rio Paraiba do Sul em seu curso superior e
médio, e a transposicdo de suas aguas pelo sistema Rio-Light. Como grave consequéncia dos
barramentos, o rio estd sendo gradativamente compartimentado em segmentos delimitados
pelas barragens. Cada trecho influenciado por barragens vém adquirindo caracteristicas
ecologicas préoprias em decorréncia de impactos localizados e influenciados por acdes
antropicas (SAGRILLO, 2010; INEA, 2014).

3.6.1 Rio Guandu e suas caracteristicas

O rio Guandu, juntamente com o rio Paraiba do Sul sdo rios do Estado do Rio de

Janeiro, considerados de grande importancia pela utilizacdo de suas aguas para 0
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abastecimento de &gua potavel para mais de 9 milhdes de pessoas, incluindo 85% dos
habitantes da Regido Metropolitana do Rio de Janeiro — RMRJ, também conhecida como
Grande Rio e, portanto, é extremamente importante conhecer as caracteristicas das suas aguas
para garantir a sua qualidade.

Originalmente, o rio Guandu é formado pelo rio Ribeirdo das Lajes, pela vazao de até

20 m>s™ do rio Piraf e por 160 m%s de agua do rio Paraiba do Sul. Em Barra do Pirai, 2/3 da
vazdo do rio Paraiba, cerca de 160 m® de aguas, sdo captados e bombeados na elevatdria de
Santa Cecilia, para as usinas do Sistema Light (Figura 3.14) e sdo conduzidas ao Reservatdrio
de Santana, formando entdo o rio Guandu, onde no Municipio de Nova lguagu se localizam a
captacdo e a estacdo de tratamento de agua da CEDAE (ETA-GUANDU), considerada a
maior do mundo em &gua tratada. No seu curso, o rio Guandu recebe aguas dos rios
considerados poluidos em Queimados, como o rio Abel e o rio dos Pogos, em seguida, dos
corregos de Seropédica (INEA, 2014).
A construcdo de varias barragens e reservatorios para a transposicdo das aguas do rio Paraiba
do Sul para a bacia do rio Guandu, fez com que a vaz&o do rio Guandu passasse de 20 m* s™
para aproximadamente 160 m® s* o que viabilizou a captacdo de &gua deste rio para o
abastecimento puablico. Esse sistema foi desenvolvido devido a necessidade de producdo de
energia e para atender a demanda por agua potavel na regido (DNAEE, 2007). Entretanto,
devido a expansdo demografica associada ao desenvolvimento industrial intenso e
diversificado e também as atividades agricolas em seu entorno, este manancial se tornou
extremamente vulneravel (MASSENA et al., 2007).

A poluicdo proveniente do rio Paraiba do Sul se faz presente no rio Guandu de forma
atenuada, devido ao tempo de trénsito das dguas e sedimentacdo nos reservatorios do sistema
Rio Light. A maior ameaca a qualidade das aguas do rio Guandu e, consequentemente, a
tomada d'adgua da CEDAE, se deve as atividades humanas exercidas na propria bacia
hidrografica, ou seja, no trecho Ponte Coberta-tomada d'agua Guandu, onde o impacto
provocado por qualquer tipo de poluicdo é imediato. A ocupacdo urbana da bacia do rio
Guandu, refletida pela tendéncia natural de expansdo da Regido Metropolitana para a Baixada
Fluminense e Zona Oeste, contribui significativamente para a poluicdo do rio e seus afluentes,
traduzidos, principalmente, pelos altos teores de coliformes fecais (termotolerantes)
encontrados (INEA, 2014).

De acordo com INEA (2014), grande parte dos municipios compreendidos na bacia do
rio Guandu ndo conta com servicos de coleta de residuos solidos, observando-se, também,

baixos indices de atendimento de coleta de lixo urbano. Mais precério ainda € a situacdo de
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disposicao final desses residuos, sendo comum o lancamento em lix6es localizados, em
grande parte, as margens dos rios da bacia e em encostas, e proximos a aglomeragdes urbanas,

resultando em uma grave degradacdo ambiental.
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Figura 3. 13 - Mapa de Localizacdo do rio Guandu (Fonte: INEA, 2014)

Como exemplo, a Tabela 3.8 apresenta a identificacdo das principais fontes poluidoras,
obtidas a partir de andlises fisico-quimicas e hidrobioldgicas e investigacbes de campo
realizadas pela FEEMA e CEDAE (SALAMENE et al., 2011). Nesta tabela podemos inferir
enormes fontes poluidoras da Bacia Hidrografica do rio Guandu, RJ.

Tabela 3. 8 - Identificagdo das principais fontes poluidoras na Bacia Hidrogréfica do rio Guandu, RJ.
(Fonte: ALVES, 2002)

Fonte Acéo poluidora Localizacdo

Areais Extragéo ilegal de areia _Ao longo do rio Guandu
As margens do rio Guandu,

Lixo Municipal Deposito clandestino de lixo . )
municipio de Japeri
Regiao Ur_bana (municipios Efluentes sanitarios e Rio Queimados, dos Pogos e
de Queimados e Nova . o ;
residuos solidos urbanos Ipiranga
Iguacu)
Polo Industrial do municipio  Efluentes e residuos sélidos : .
. X o Rio Queimados e dos Pogos
de Queimados industriais

Inddstrias (municipio de

Nova Iguacu) Efluentes industriais Rio Ipiranga
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Do exposto, pode-se inferir, portanto, a vulnerabilidade do sistema ETA-Guandu e a
necessidade de vigilancia constante sobre a qualidade de suas aguas, que atue como um
sistema de deteccdo tanto para os langcamentos continuos, provenientes de atividades
poluidoras, quanto para ocorréncias episodicas decorrentes de poluicdo por acidentes nas
rodovias e ferrovias que margeiam o rio (INEA, 2014).
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4 METODOLOGIA

Este trabalho é fruto de uma parceria entre os pesquisadores da COPPE/UFRJ e da
Escola de Quimica/UFRJ. O estudo dos processos de remoc¢do dos poluentes organicos foi
desenvolvido no Laboratério de Processos com Membranas (PAM) do Programa de
Engenharia Quimica da COPPE e no Laboratério de Tratamentos de Aguas e Relso de
Efluentes (LABTARE) da Escola de Quimica, ambos situados no Centro de Tecnologia da
Universidade Federal do Rio de Janeiro (CT/UFRJ). Estes laboratérios disponibilizam toda a
infraestrutura necessaria a execucdo da parte experimental do trabalho. Enquanto a
metodologia analitica para determinacdo dos farmacos estudados foi realizada no
Departamento de Quimica Analitica do Instituto Nacional de Tecnologia (DQAN/INT) e a
coleta da &gua dos pontos de amostragem selecionados foi realizada pelo Instituto Estadual do
Ambiente (INEA).

4.1 PREPARO DA SOLUCOES AQUOSAS

Para estudar os mecanismos de rejeicdo nos Processos com Membranas e a degradacao
nos Processos Oxidativos Avancados, foram utilizados farmacos obtidos na Distribuidora
de Insumos e Matérias-Primas Farmos, situada no Rio de Janeiro. Nos PSM foram preparadas
solucBes sintéticas, separadamente, para cada farmaco com 10 mg da matéria-prima diluida
em 1L de Agua ultrapura (MiliQ). O ibuprofeno e o diclofenaco foram inicialmente diluidos
em 10 ml de metanol devido as limitagdes de solubilidade em agua. Para os ensaios de POAs
foram preparadas solugbes aquosas contendo mistura de todos os farmacos na mesma
concentracdo utilizada nos PSM (10 mg.L™). Esta concentracdo estd em ordem de magnitude
maior do que as concentragdes detectadas no ambiente aquético (ng.L™ - pg.L™) (KOSJEK et
al., 2005; CLEUVERS, 2004). Contudo, a utilizagdo de uma concentracéo inicial tdo elevada
neste estudo permite a comparacao direta entre 0s processos de separa¢do com membranas e
0s processos oxidativos avangados dentro da escala das técnicas de medi¢do usadas. Além
disso, muitas referéncias relatam sobre a degradacdo de compostos farmacéuticos por

tratamentos avancados nessa faixa de concentracdo (AZIZ et al., 2017).
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4.2 DESENVOLVIMENTO DA METODOLOGIA ANALITICA DOS FARMACOS POR
HPLC-EM

Neste topico serdo apresentados o0s reagentes e metodologia utilizados no
desenvolvimento do método analitico por HPLC para obter as concentracdes dos farmacos em
amostras de solucdo aquosa e amostras de agua dos rios Guandu e Paraiba do Sul, ambos
situados no Rio de Janeiro. Com esses resultados sera possivel avaliar os mecanismos de
rejeicdo através dos processos com membranas e a degradacdo através dos processos

oxidativos avancados.

4.2.1 Reagentes quimicos para analise por HPLC-EM

Para a analise instrumental, foram utilizados padrdes analiticos dos farmacos, dentre as
classes terapéuticas anti-inflamatorias ndo esteroidais (AINES) (paracetamol, ibuprofeno,
diclofenaco, dipirona) e a estimulante cafeina, todos com grau de pureza elevada (> 99%),
adquiridos na Sigma-Aldrich (Tabela 4.1). Todos os solventes utilizados para analises de
cromatografia liquida - acetonitrila (ACN), metanol (MeOH), acetato de amonio
(CH3COONHy)- foram de qualidade HPLC. ACN e MeOH foram adquiridos na Baker e 0
Acetato de Amonio (CH;COONH,) na Fluka. Agua ultra-pura (MiliQ 18,2 MQ) foi usada em
todos os experimentos a fim de garantir a pureza nas analises e o cido acético (grau P.A.)

adquirido na Tedia foi usado para ajustar o pH do CH3COONHy,.
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Tabela 4. 1- Compostos de origem farmacéutica (PhACs) investigados no estudo

Compostos de

- origem NUmero Formula Massa Estrutura
Classe Terapéutica o a P Molecular
farmacéutica CAS Quimica (Da) Molecular
(PhACs)
Paracetamol 103-90-2 CgHyNO 151.17 D
gMoNO; HQ/©/ I
Anti-inflamatdrios/ T o
Analgésicos Ibuprofeno 15687-27-1 CisH150; 206.29 o I
HaC
G
Diclofenaco ~ 15307-86-5  CyH1CLNO, 296.15 T
\'\‘_\N g
- ch\,NJ“CH: oo
Dipirona 68-89-3 C13H16N3NaO,S 333.34 Y 'NY\'N/\"%
= &0
Estimulante do chﬁm" o
Sistema Nervoso Cafeina 58-08-2 CgH1oN40; 194.19 A '~’>
Central © sz

4CAS: Chemical Abstracts Service

4.2.2 Desenvolvimento do método analitico por HPLC-EM

Para o desenvolvimento do método analitico, os experimentos foram realizados
através da técnica de cromatografia liquida de alta eficiéncia acoplada a espectrometria de
massas - HPLC/EM (Prominence UFLC System, Shymadzu-CT ultra High Capacity lon
Trap, Bruker Daltonics) com interface ESI em modo de ionizacdo positivo, método sensivel e
seletivo na deteccdo de concentracOes a nivel trago, 0 que permite a caracterizacdo desses em
amostras de agua contaminada.

Os parametros eletrénicos do espectrébmetro de massas foram otimizados pela infusdo
das solucBes individuais dos farmacos preparados em MeOH:H,O, ACN:H,O e
ACN:CH3COONHj,. Os parametros da fonte de ionizacdo foram otimizados de acordo com a
vazdo de fase movel utilizada.

Nos experimentos foram utilizadas 4&gua MiliQ como o branco, ou seja, sem presenca
de analitos para verificar se existem interferéncias no método analitico; solucdes aquosas,

composta por solucdo de acido hiimico (5 mg.L™) com adicdo dos farmacos em concentracio
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de 50 pg.L™e 50 ng.L™e por fim amostras de agua bruta coletadas pelo INEA dos Canais do
Cunha e do Mangue, assim como do rio Guandu e Reservatorio de Santa Cecilia. Apds
coletadas, as amostras de agua bruta foram filtradas em sistema de filtracdo a vacuo com
membranas de celulose de 0,45 um e em membranas de PTFE de 0,22 um para evitar
entupimento da coluna cromatografica e, posteriormente, fortificadas com concentracao de 1
ng.L™ de cada farmaco. Para todas as amostras foram realizados os brancos e os valores de pH
ajustados para aproximadamente 3,0.

Foi avaliado o método de extracdo em fase sélida (SPE) para pré-concentracdo dos
farmacos na etapa de desenvolvimento da metodologia. O cartucho utilizado para extracéo foi
STRATA C18 Phenomenex condicionado com MeOH, seguido de H,0, a eluicdo realizada
com 8 mL de MeOH e evaporado em atmosfera de N, a 40°C em um concentrador de amostra
Marca SOLAB modelo SL-22/50. O fator de concentracdo utilizado foi 400 e as amostras
foram ressuspendidas em MeOH: H20 (1:1, v/v). Na Tabela 4.2 podem ser observadas as

caracteristicas fisico-quimicas das amostras de agua bruta cedida pelo INEA.

Tabela 4. 2 - Caracteristicas Fisico-Quimicas das amostras de agua (INEA, 2014).

@) o
m - . o
° ER T £
c i - o = [a)
b5 3 4 7 8 5 3
o ? o =)} ®) c - R Tn’
3 g g ) £ e = i =) 88 S T 3
o o o] = - o S Nt E® D = &
o g N S - I o 2 ) P S o% = k=
cfs gz & 2 = £ & 82837 0y %
+= O = £ — ~ Q © o = E (@] S
7} o 2 = o =
ZES s o g 2 £ % §E g 5
© 5= o o a = = -3 %
@ 8 = 2 'S = 2
© L z S c o ra)
< & 2 2 2
© x
1 o * £
a 3
N )
CN100Canal 5 194 010 0 68 280 1.600.00 648 Muito
do Cunha Ruim
N .
MNOOO Canal  p0 150 003 0 68 230 >160000 2788  Muito
do Mangue Ruim
*k H
Gg 0200 Rio 5 503 082 80 66 68 3300 83 Média
uandu
*4%SC 0200
Reservatériode 2 009 088 68 7 3 7900 68 Média
Cecilia

* Boletim de qualidade das &guas da Regido Hidrografica V - Bacia da Baia de Guanabara
link: http://www.inea.rj.gov.br/cs/groups/public/documents/document/zwew/mdi2/~edisp/inea0026989.pdf

** Boletim de qualidade das &guas da Regido Hidrografica 1l - Guandu (n°5 - maio/2014)
link: http://www.inea.rj.gov.br/cs/groups/public/documents/document/zwff/mdi3/~edisp/inea_027650.pdf
*** Boletim de qualidade das &guas da Regido Hidrografica Il - Meédio Paraiba do Sul

link: http://www.inea.rj.gov.br/cs/groups/public/documents/document/zwff/mdi3/~edisp/inea_027649.pdf



http://www.inea.rj.gov.br/cs/groups/public/documents/document/zwew/mdi2/~edisp/inea0026989.pdf
http://www.inea.rj.gov.br/cs/groups/public/documents/document/zwff/mdi3/~edisp/inea_027650.pdf
http://www.inea.rj.gov.br/cs/groups/public/documents/document/zwff/mdi3/~edisp/inea_027649.pdf
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As aguas do Canal da Cunha (CN100) e do Canal do Mangue (MNO0O0O) ndo fazem parte
da lista de pontos de amostragem do presente trabalho, além de ainda nédo estarem aprovadas
nos enquadramentos do CONAMA n° 357/2005, porém sao classificadas como classe 2
conforme o Art. 42. (Enquanto ndo aprovados 0s respectivos enquadramentos, as dguas doces
serdo consideradas classe 2, as salinas e salobras classe 1, exceto se as condi¢fes de qualidade
atuais forem melhores, o que determinara a aplicacdo da classe mais rigorosa correspondente).
Enquanto, as amostras do rio Guandu (GN200) e do Reservatério de Santa Cecilia (SC200)
fazem parte dos pontos de amostragem selecionados nesse estudo e sdo classificadas aguas
doce de classe 2, utilizadas para abastecimento publico.

4.2.3 Determinacdo das concentracdes de farmacos em amostras de solucdo aquosa por
HPLC

Os perfis de concentracdo de cada composto foram obtidos por cromatografia liquida de
alto desempenho (HPLC) com um detector de matriz de diodo (DAD) e uma coluna analitica
de fase reversa (Zorbax Eclipse XDB-C18 2,1 X 100 mm, 3,5 um). Para a determinagdo de
farmacos em solucdo aquosa ndo houve a necessidade da etapa de pré-concentracdo pois
apresentava concentracdes na faixa de mg.L™.

O método otimizado consistiu em gradiente binario de CH;COONH, (10 mM) (fase
mével A), ACN (fase mével B) e taxa de fluxo 1 mL.min™ com a proporcdo de B mantida a
10% durante 5 min variando até 90% em 20 minutos, mantendo-se assim durante 2 min.
Posteriormente, essa propor¢do diminuiu 10% em 3 min e permaneceu assim por mais 2
minutos totalizando 30 min de analise. O volume de inje¢do foi de 5 pl e a temperatura da
coluna mantida a 30 °C ao longo da anélise. O acido acetico foi utilizado para ajustar a fase
movel A em pH 4. Os comprimentos de onda de deteccdo foram 2243 nm para paracetamol,
A225 nm para ibuprofeno, A280 nm para diclofenaco, A273 nm para a dipirona e a cafeina.
Estes cinco compostos farmacéuticos selecionados tém a vantagem de solubilidade,
estabilidade, polaridade e facil separacdo no sistema de HPLC, bem como a absor¢édo de luz
em um detector de matriz de diodos (DAD).

Uma mistura dos padrdes analiticos dos farmacos (solucdo estoque) foi preparada na
concentracdo 1000 pg.mL™ diluido em metanol-a4gua (1:1, v/v). As curvas analiticas foram

preparadas a partir da solucdo estoque com concentragdes variando de 1 a 10 pg.mL™ e
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injetadas no HPLC juntamente com as amostras da solucdo aquosa provenientes dos PSM e
POA.

4.2.4 Determinacdo das concentragdes de farmacos em amostras de dgua do rio Guandu

As analises foram realizadas em sistema HPLC-DAD (Prominence UFLC System,
Shimadzu) utilizando coluna Zorbax Eclipse XDB C18 (2,1 X 100 mm, 3,5 um). O método
otimizado consistiu em gradiente binario de acetonitrila e acetato de aménio (10 mM) em
vazéo 0,3 mL.min™* totalizando 30 min de analise. A temperatura da coluna foi mantida a 45
°C durante toda a analise e o volume de injecdo foi de 7ul. Cada um dos compostos foi
analisado em seu comprimento de onda maximo de absorcdo, sendo eles, A243 nm para
paracetamol, A 225 nm para ibuprofeno, A 280 nm para diclofenaco, A 273 nm para dipirona e
cafeina. A solugdo estoque, contendo todos os farmacos, foi preparada em metanol-agua
(1:10, v/v) na concentracdo 1000 pg.mL™. As curvas analiticas foram preparadas a partir
dessa solucdo em concentragdes de 1 a 10 pg.mL™.

Devido as baixas concentraces em que os farmacos podem ser encontrados no
ambiente aquatico, foi avaliado o método de liofilizacdo para pré-concentracdo das amostras,
que constitui na remocdo da agua através da sublimacdo, mantendo as caracteristicas da
amostra. Testou-se também a pré-concentracdo dos farmacos em SPE, entretanto, a
recuperacdo por liofilizagédo foi maior, acima de 95%.

As amostras (200 mL) naturais e fortificadas com 4 pg.mL™ - valor médio da curva de
calibracdo- foram congeladas para serem liofilizadas em Liofizador de bancada LS3000 da
marca Terroni. Apos liofilizacdo as amostras foram eluidas com Acetona: MeOH (30:80, v/v),
e evaporado em atmosfera de N, a 40°C em um concentrador de amostra Marca SOLAB
modelo SL-22/50. O fator de concentracdo utilizado foi 200 e as amostras foram
ressuspendidas em MeOH:H,0 (1:10, v/v).

4.3 ANALISES FISICO-QUIMICAS DAS AMOSTRAS AQUOSAS

No decorrer dos ensaios, 0s parametros analiticos foram realizados no
Labtare/EQ/UFRJ e PAM/COPPE/UFRJ a fim de caracterizar as amostras da solu¢do aquosa
e naturais do rio Guandu, conforme indicado pelo Standard Methods for the Examination of
Water and Wastewater —- SMEWW (APHA, AWWA, WEF, 2012).
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4.3.1 Andlise de Carbono Organico Total (COT)

O grau de mineralizacdo das amostras de solucdo aquosa tratadas por POA e das
amostras de &gua dos rios em estudo ap6s PSM foi medido por analise de carbono organico
total (COT) em Analisador de COT Thermo Modelo Hipertoc (Método SMEWW 5310 C). A
concentracdo de COT e um parametro extremamente importante e baseia-se na determinacéo
de CO; produzido pela degradacdo da matéria organica presente na amostra por um sistema
oxidativo. A técnica consiste na quantificacdo do carbono total (CT) e do carbono inorganico
(CI), sendo o valor de COT da amostra obtido por diferenca, conforme Equacgéo 4.1:

COT =CT-Cl (4.1)

Para a determinacdo do CT o equipamento promove a combustdo catalitica da amostra
em altas temperaturas (680°C), oxidando totalmente a matéria organica a CO, e quantificando
o0 gas formado em um detector infravermelho nédo dispersivo. O CI é referente aos carbonatos
e bicarbonatos solubilizados na amostra e sua determinagdo ocorre a partir da acidificacdo da
amostra com acido fosférico 25%. O carbono presente nos carbonatos e bicarbonatos € entdo
convertido em CO, que, apds agitacdo ou utilizacdo de ar sintético como gas de arraste, é
quantificado pelo detector infravermelho (RIBEIRO, 2012).

O detector de CO, mais frequentemente usado é o infravermelho (1V), mas outros tém
sido empregados (condutivimetro, eletrodo de CO,, etc.). A importancia desta analise se
caracteriza pela determinacdo da taxa de mineralizacao (transformacéo dos produtos em CO,
e H,O) de um processo de degradacdo aplicado em moléculas organicas. O COT é expresso,
geralmente, em mg C.L™ (APHA, AWWA, WEF, 2012).

4.3.2 Andlise de Demanda Quimica de Oxigénio

E um dos pardmetros mais importantes na caracterizacdo de efluentes domésticos e
industriais, indicando o grau de contaminagdo quimica dos mesmos. A demanda quimica de
oxigénio corresponde a quantidade de oxigénio necessaria para oxidar completamente, por
meios quimicos, os compostos presentes em CO, e H,O. O procedimento de determinacédo da

DQO consiste na adicdo de uma solucdo digestora, composta de dicromato de potassio
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(K2Cr,0y7), sulfato de mercurio (HgSO,) e acido sulfarico (H.SO4) e de uma solucao
catalitica, composta de sulfato de prata (AgSO,) e acido sulfurico (H,SO,4). A amostra €
oxidada durante duas horas em reator para digestdo de DQO Hexis Modelo DRB/200 a
temperatura de 150°C, e € deixado esfriar em ambiente protegido da luz até atingir a
temperatura ambiente, apds o que é feita a leitura colorimétrica da solucdo em
espectrofotobmetro Hach DR2800. Amostras com valores muito altos de DQO foram
previamente diluidas de forma a apresentar valores entre 50 - 100 mg.L™. O valor de DQO foi
obtido por meio da conversdo dos valores de absorbancia em valores de concentragéo
utilizando-se curvas de calibracdo obtidas a partir de solugcdes padrdo de biftalato de potassio
(CsHsKO,). Esta andlise foi realizada nas amostras de solucdo aquosa tratadas por POA e nas
amostras de agua dos rios em estudo apds PSM. Esta analise esta de acordo com o método
SMEWW 5220 D (APHA, AWWA, WEF, 2012).

4.3.3 Analise da turbidez

A turbidez foi determinada pelo método SMEWW 2130 B (APHA, AWWA, WEF,
2012), usando o turbidimetro da marca Policontrol, modelo AP-2000.

4.3.4 Andlise de pH

O pH foi determinado pelo método potenciométrico, com o auxilio de pHmetro Ms
Tecnopon modelo mPA-210. Essa andlise foi realizada pelo método padronizado SMEWW
4500 (APHA, AWWA, WEF, 2012).

4.3.5 Ensaio de ecotoxicidade

Outra forma de discutir o grau de mineralizacdo das amostras de agua dos rios em
estudo apds PSM, é através dos ensaios de ecotoxicidade que foram realizados utilizando o
organismo-teste Allivibrio fischeri de acordo com a norma técnica NBR 15.411:2012 —
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Ecotoxicologia aquatica — Determinacdo do efeito inibitorio de amostras aquosas sobre a
emissdo da bioluminescéncia de Vibrio fischeri (ensaio de bactéria luminescente) - Parte 3:
Método utilizando bactérias liofilizadas. Para a determinacdo foi utilizado o Analisador de
toxicidade Modern Water Microtox®Mv500.

4.3.6 Concentracdo de Peroxido de Hidrogénio residual

Uma vez realizados os processos de degradacdo via POA da solugdo aquosa contendo
compostos farmacéuticos, foram retiradas aliquotas para submissdo a analise da concentracdo
de peréxido de hidrogénio residual presente nas amostras. Para isso, foi utilizado o
Espectrofotdmetro Hach DR — 2800 com o0 reagente complexante metavanadato de amonio
(NH;VO3). A concentracdo de perdxido de hidrogénio foi monitorada pela formacdo de um
complexo com absorvidade em 446 nm, pela reacdo de H,O, com NH;,VO3 (APHA, AWWA,
WEF, 2012).

44 CARACTERIZACAO DAS MEMBRANAS DE OSMOSE INVERSA E
NANOFILTRACAO

A membrana de nanofiltracdo (NF90) e a membrana de osmose inversa Ol (BW30)
foram obtidas da Dow Filmtec. A massa molecular de corte (MWCQO) da membrana NF90
esta na faixa de 200 - 400 Da e da membrana BW30 em 100 Da.

Mais informag0es sobre as propriedades das membranas NF90 e BW30 estdo detalhadas
na Tabela 4.3.

Tabela 4.3- Caracteristicas das membranas NF90 e BW30

NF90 BW30
Fornecedor Dow Filmtec Dow Filmtec
MWCO (Da)*? 200-400 ~100
Temperatura Méaxima. °C* 45 45
Faixa de pH? 3-10 2-11
Raio médio dos poros (nm)® 0.34 -0.68 -

85-95% NaCl 0
>97% Na,SO, 99,5%NaCl

Material da camada de pele® Poliamida Poliamida
“De acordo com o fornecedor de membranas; "NGHIEM & SCHAFER, (2004); NGHIEM & HAWKES, (2007).

Rejeicéo salina®
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4.4.1 Microscopia Eletronica de Varredura (MEV)

A analise morfologica da superficie e secdo transversal das membranas foi realizada em
microscopio eletronico de varredura (MEV), FEI Company Quanta 250 com detector ETD e
corrente de 90 — 100 pA, sob alto vacuo. Para caracterizacdo da pele da membrana (camada
seletiva), a mesma era descolada do suporte microporoso, e as amostras das membranas eram
fraturadas com nitrogénio liquido (-196°C), para minimizar os efeitos associados a
deformacdo mecénica da membrana. Além disso, foi realizado um pré-tratamento por
recobrimento com ouro (~300A4), em um metalizador do tipo —sputtering (Quorum
Q150RES).

4.4.2 Potencial zeta

As medidas do potencial zeta das membranas foram realizadas no equipamento SurPass
(Anton Paar, Austria). O instrumento inclui um analisador, um sistema de controle de dados e
uma célula de medicdo apropriada para a amostra sélida. As medidas do potencial zeta foram
baseadas no fenémeno eletrocinético do potencial de escoamento (streaming potential)
resultante do fluxo da solucdo eletrolitica diluida recirculada através de um fino canal
formado por duas amostras idénticas da superficie. Como a membrana esta fixa, ocorre um
movimento relativo das cargas da membrana provenientes de sua camada elétrica dupla,
gerando a diferenca de potencial, que € detectado pelos eletrodos. Os ajustes sdo realizados a
fim de manter a vazéo e pressdo adequada para garantir o fluxo laminar. A condutividade,
temperatura e pH do meio sdo registrados simultaneamente.

O potencial zeta é calculado a partir do potencial de escoamento usando a Equacéo 4.2

de Fairbrother-Mastin:

B¢ _ o zozr (AnFa
o= gt (T 4.2)

Onde C é o potencial zeta (mV), Ap (mV) é o potencial de escoamento, AP (mbar) € a
pressdo aplicada na célula para forcar o eletrolito a fluir sobre a superficie carregada, g € a
permissividade no vacuo (As/Vm), & é a constante dielétrica relativa do solvente do
eletrolito, n € a viscosidade dindmica do eletrélito (mPa.s), Ao € a condutividade elétrica do
eletrdlito em circulagdo (mS/m), A, é a condutividade elétrica da solucéo eletrolitica (mS/m),
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Rn € a resisténcia elétrica medida através do canal de escoamento, e R ¢ a resisténcia elétrica
medida através do canal em condic¢Ges experimentais normais (HURWITZ et al., 2010).

Antes da montagem descrita anteriormente, as membranas foram imersas em solucéo de
KCI (ImM) por 24 h. O ajuste de pH foi realizado por um titulador automaético, que faz parte
do equipamento, pela adicdo de HCI 0,1M e NaOH 0,1M a solucédo eletrolitica, conforme
varredura da faixa de pH, entre 2 e 10. As medidas representam a media de 4 pontos

realizados em um mesmo experimento.

4.4.3 Angulo de contato

Medidas de angulo de contato foram realizadas sobre as superficies das membranas
utilizando o equipamento goniémetro (Dataphysics, Alemanha), com o auxilio do software
SCA. Em todos os experimentos foi medido o &ngulo de avanco empregando o método da
gota séssil. O aparato experimental é composto de uma base mdvel, uma microcamera, uma
micropipeta de volume regulavel e uma fonte intensa de luz. Para a medida, as amostras de
membranas eram fixadas na base plana e movel, e, em seguida, era depositado 1uL de liquido
sobre suas superficies. A imagem da gota formada é coletada pela cAmera e posteriormente
analisada pelo software, medindo o angulo de contato aplicando o método de Young-Laplace.

4.5 EXPERIMENTOS EM ESCALA DE BANCADA

4.5.1. Sistema de Nanofiltracdo e Osmose Inversa

Esta parte do estudo foi desenvolvida no Laboratério de Processos com Membranas
(PAM) da COPPE/UFRJ e visava avaliar a remogéo dos farmacos estudados neste projeto por
sistemas de nanofiltracdo e de osmose inversa.

Os processos Ol e NF foram avaliados, separadamente, para a remocdo de
contaminantes organicos utilizando solugdes aquosas (item 4.1) e posteriormente amostras de
aguas do rio Guandu e rio Paraiba do Sul, verificando-se também a eficiéncia de remocéo da
associacdo entre os processos. Os ensaios de nanofiltracdo (NF) e osmose inversa (Ol) foram
conduzidos em unidade de filtracdo por membranas em escala de bancada como mostrado na

Figura 4.1. A area efetiva da célula de membrana plana foi de 28,26 cm® A temperatura da
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solucdo de alimentacdo foi mantida constante a 23 = 0,5 °C em todos 0s experimentos
realizados em batelada com recirculacdo. O sistema consiste em um tanque de alimentacao,
cerca de 4L, mandmetro na saida da célula de permeacdo, valvula reguladora da pressédo,

rotametro e uma bomba para recirculagdo da solucéo de alimentacéo.

Rotametro

< _Q Mandmetro
Alimentagdo
[ ) ( ) /! !
I
[ | Permeado

Bomba

Concentrado

Tanque de alimentacéo com

Célula de permeacdo
refrigeracéo P ¢

Figura 4. 1 — Sistemas de filtragdo com membranas em escala de bancada (PAM/COPPE/UFRJ)
(Elaboracéo prdpria).

Inicialmente, os sistemas NF e Ol foram lavados com &gua ultrapura por pelo menos 30
minutos. As membranas foram imersas em agua ultrapura por 24 horas e, posteriormente,
compactadas na pressdo maxima de operacdo (20 bar para NF e 30 bar para Ol) com &gua
ultrapura até o fluxo de permeado permanecer constante. Este procedimento é necessario para
evitar variacdo nas caracteristicas da membrana ao longo dos testes de permeacdo, em que a
membrana é submetida a pressdo elevada, e pode sofrer efeitos mecanicos de compressdo do
suporte poroso. A vazdo empregada foi de 40 L.h™.

Para se determinar a permeabilidade hidraulica, faz-se passar agua ultrapura através da
membrana até que a vazdo se torne constante. Essa operacdo foi repetida nas pressdes de
operacdo de 5 a 20 bar para a membrana de nanofiltracdo e de 5 a 30 bar para a de osmose
inversa. A partir da curva de presséo vs. fluxo de permeado foi determinada a permeabilidade,
conforme Equagdo 4.3. Como a pressdo osmotica para a dgua € zero, a Equacdo 3.1 reduz-se

a:

Jigua = Lp.(AP) (4.3)
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Onde L, e AP sdo a permeabilidade em agua pura e a pressdo aplicada, respectivamente.
Logo, basta ajustar uma reta aos pontos coletados do fluxo volumétrico em funcédo da presséo
aplicada, sendo possivel obter a permeabilidade hidraulica como coeficiente angular da reta.

Os ensaios foram realizados alimentando-se o sistema com 1L das solucGes sintéticas
(item 4.1) preparadas. A fim de estudar os mecanismos de rejei¢do, o pH da solucdo aquosa
(pH 5) e a pressdo de operacdo foram variados. As solucdes foram ajustadas para pH 4 com
HCI (1M) e para pH 7 com NaOH (1M), e as pressoes de operacéo utilizadas na NF foram de
5, 10, 15 e 20 bar e na Ol foram de 10, 15, 20 e 30 bar.

A rejeicdo da membrana foi determinada pela quantificacdo da concentracdo de
farmacos na alimentacdo e no permeado por Cromatografia Liquida de Alta Eficiéncia
(HPLC), conforme Equacéo 4.4:

Concentragdo permeado (mg.L_l)

Rejeigao (%) = (1 - )x100 (4.4)

Concentragio alimentagdo (mg.L~1)

Os resultados foram todos realizados com agua do tipo MilliQ (18.2 mQ) e eles serdo

utilizados como base para sua aplicacdo em &guas naturais.

4.5.2. Sistema dos Processos Oxidativos Avangados

Os experimentos para avaliar a degradacdo dos farmacos por POAs foram realizados no
Laboratorio de Tratamento de Agua e Relso de Efluentes (LABTARE) da EQ/UFRJ. Os
POAs foram utilizados para avaliar a degradacdo dos PhACs utilizando solugdes aquosas
(item 4.1). Os POAs testados na avaliacdo da degradacdo dos PhACs utilizando solucao
aquosa (item 4.1) foram UV, H,0; e O3, H,0,/UV e O3/UV. O pH foi fixado em 7, para
simular o pH das &guas superficiais. Logo ap6s o tempo necessario de cada condicdo
investigada, foi adicionada solugdo de bissulfito de sédio (4 g.L™). Essa técnica foi aplicada

para evitar a superestimacao dos resultados, interrompendo, assim, as reacdes de oxidacao.

4.5.2.1 Fotdlise Direta (UV)

Os processos que incluem fotolise direta foram realizados em escala de bancada

utilizando radiacdo UV artificial, que foi aplicada através da adi¢do da solucdo aquosa em
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reator tubular de radiacdo ultravioleta (UV) da marca GERMETEC, modelo GPJ-MP, com
capacidade maxima de 1L. A lampada se localiza no centro do reator, possui intensidade de
baixa pressdo que emitem ondas UV em 254 nm e poténcia de 20W (Figura 4.2). O tempo de
reacdo foi de 2 h e o volume total tratado foi 1L. Pardmetros como pH, intensidade da
lampada UV e tempo de reagdo foram avaliados para verificar seus efeitos na eficiéncia de

degradacéo dos farmacos.

Entrada

Saida
Figura 4. 2- Reator tubular de radiacdo UV (Elaboracdo prépria).

4.5.2.2 Perdxido de Hidrogénio (H,0,)

Os testes com H,0O, foram conduzidos em uma camara escura em um becker de 2L. A
fim de promover agitacdo mecénica da solucdo aquosa e do H20:2 adicionado, utilizou-se
agitador magnético e barra magnética.

Os valores da adigdo do peroxido de hidrogénio foram determinados com base nos
resultados de COT (1:1) sendo verificado ser necessaria uma concentracéo igual a 4,57 g.L™
do H,0, (581,5 g.L ™), considerando a concentracdo de COT inicial de 4.569 mg.L™. Desse
modo, foi determinado o volume de H,O, a ser adicionado em 1L da solugdo aquosa,
equivalente a 7,85 mL (H,O, 50%). O tempo de reacédo foi de 2 h e o volume total tratado foi
1L. Parametros como pH, concentracdo de H,O, e tempo de reacdo foram avaliados para

verificar seus efeitos na eficiéncia de degradagéo dos farmacos.
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4.5.2.3 Fotdlise de perdxido de hidrogénio (H,O,/UV)

Neste processo foi utilizado o reator tubular de radiacdo ultravioleta descrito no item
4.5.2.1, com volume de 1L da solucdo aquosa de concentracédo incial de COT conhecida. A
partir dessa concentracdo, adicionava-se H,0, (50%), equivalente a quantidade
estequiométrica ([H.0,]:[COT] = 1:1) para obter uma concentracéo de 4,57 g.L™. Parametros
como pH (7), concentracdo de H,O (4,57 g.L™"), intensidade da lampada de UV e tempo de
reacdo (2h) foram avaliados para verificar seus efeitos na eficiéncia de degradacdo dos
farmacos. O volume total tratado foi 1L.

4.5.2.4 Ozonizagéo (O3)

O sistema para ozonizagdo mostrado na Figura 4.3 é constituido por um gerador de
0zonio da marca UNITEK, Modelo UTK-0-8, cujo principio de funcionamento se baseia na
descarga elétrica (descarga corona). A concentracdo de ozénio gerada depende da poténcia
aplicada, sendo 150 W a méaxima potencia consumida pelo equipamento. Com base nas
especificacOes do gerador de 0zonio, a pressao e a vazédo de entrada foram ajustadas para 9 psi

e 5 L/min, respectivamente.

Rotametro ﬁ_x_\ Ag:hosza(;inc;;
‘ (]
L —
» 0 — Ki
j Gerador -
L de ozbnio
\ Reator Saida da
@ < —®—' amostra
o4 =2

Figura 4. 3 — Esquema do sistema de ozonizacédo (Elaboracéo prépria).
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O ozobnio gerado foi fornecido ao reator, que possui capacidade de 1L, através de um
difusor, localizado em sua base, e ao analisador IN USA, modelo H1, para verificacdo da
concentracdo de entrada de ozénio. A vazéo de alimentagdo recomendada para o analisador de
0z6nio é de 0,5 L.min™". Os gases de saida do reator e do analisador foram lavados em solugéo
de iodeto de potéssio (KI) a 40 g.L™ para destruicdo do ozdnio residual (WEBLER, 2014).

O géas de saida do reator também foi direcionado para o analisador de ozénio, de modo
intermitente, pois o analisador de 0z6nio ndo é capaz de realizar as medi¢des de entrada e
saida de ozénio do reator simultaneamente.

O reator empregado no sistema possui formato cilindrico, com didmetro interno de 4,6
cm, altura de 30,0 cm e com capacidade para 1L de amostra. No entanto, € aconselhavel a sua
utilizacdo com no méaximo 80 % de seu volume total, para evitar perda de material contido no
reator devido a agitacdo do sistema durante a injecdo do gas e aumento da pressao interna. A
entrada do gas é feita pela parte inferior do reator, passando por um tubo poroso a fim de
realizar a transferéncia de massa da fase gasosa para a fase liquida. Foram adicionados ao
reator 600 mL de amostra por experimento. Os experimentos foram conduzidos de modo
semicontinuo, pois a solucdo aquosa foi alimentada ao reator apenas no inicio da reagédo
enguanto que o ozo6nio foi alimentado continuamente ao reator. Parametros como pH,
concentracdo de O3 e tempo de reagdo foram avaliados para verificar seus efeitos na eficiéncia
de degradacdo dos farmacos. O tempo total de reacdo foi estabelecido em 60 min e as
concentracdes de Oj testadas foram 2,5 g.m™, 9,7 g.m> e 17 g.m™.

4.5.2.5 Ozbnio/Perdxido de Hidrogénio (O3/H,05)

Os ensaios do processo Os/H,0O, foram realizados no sistema de ozonizagdo descrito no
item 4.5.2.4, sendo adicionada solucdo de H,0O,. Foi preparado 1L de solucdo aquosa e
adicionado 7,85 mL de H,O,, equivalente & concentracdo de 4,57 g.L™. Destes foram
adicionados 600 mL no reator para garantir uma melhor eficiéncia e seguranca. Os valores da
adicdo do peroxido de hidrogénio foram determinados com base nos resultados de COT,
considerando [H,0,]:[COT] = 1:1. Parametros como pH, concentracdo de O3, concentracdo
de H,O, e tempo de reacdo foram avaliados para verificar seus efeitos na eficiéncia de
degradacdo dos farmacos. O tempo total de reacdo foi estabelecido em 60 min e a

concentracéo de Os testada foi de 9,7g.m™.
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4.6 PROCEDIMENTOS DE COLETA E CLASSIFICACAO DAS AMOSTRAS
AMBIENTAIS

Em parceria com o Instituto Estadual do Ambiente (INEA), 6rgdo gestor ambiental do
Estado do Rio de Janeiro, foi executado um plano de amostragem. As amostras foram
caracterizadas em relacéo aos parametros pH, turbidez, COT, DQO e toxicidade e submetidas
ao sistema de Ol nas melhores condicGes obtidas no estudo com solucdo aquosa, para avaliar
a remocao dos farmacos presentes nas aguas naturais.

As amostras de aguas superficiais foram coletadas como descrito no Guia Nacional de
Coleta e Preservacdo de Amostras, elaborado pela Agéncia Nacional de Aguas (BRANDAO
et al, 2011).Destaca-se que as estacGes de amostragem listadas a seguir, sdo parte integrante
do Plano de Monitoramento dos Corpos d’dgua do Estado do Rio de Janeiro elaborado e
executado pela GEAG - Geréncia de Avaliacio de Qualidade de Agua do INEA, como mostra
a Figura 4.4.

Estagdes de

id@o Hi 11 - Guandu __;.,

da Regl
Indice de Qualidade de Agua NSF

de da Regido g Il - Médio Paraiba do Sul
Indice de Qualidade de Agua NSF

Figura 4. 4 - Mapas de localizagéo das estacdes de amostragem a serem estudadas: a) Regides Hidrogréaficas do
Estado do Rio de Janeiro; b) Estacdo de amostragem do rio Guandu; ¢) Esta¢Bes de amostragem do rio Paraiba
do Sul (Fonte: INEA, 2014).
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Seguindo o plano de amostragem do INEA no rio Paraiba do Sul e rio Guandu no Rio
de Janeiro, para a realizacdo deste estudo foram selecionados seis pontos de amostragem
cobrindo desde a influéncia que o Estado do Rio de Janeiro recebe dos despejos oriundos de
Sao Paulo, até a entrada da captacdo de dgua na ETA — Guandu, principal fornecedora de
agua tratada da Regido Metropolitana do Estado do Rio de Janeiro. Segue abaixo as estacGes
de amostragem propostas para o Sistema rio Paraiba do Sul — rio Guandu:

e FN 130: rio Paraiba do Sul - Entrada do Reservatério de Funil — Queluz: Ponto a
montante do Reservatorio de Funil, &gua oriunda de SP, ou seja, verificar o que chega
ao RJ.

e PS410: rio Paraiba do Sul - Saida do Reservatério de Funil - canal de fuga, saida das
turbinas — Itatiaia: Saida do reservatorio, verificar como esta a agua do rio Paraiba do
Sul apo6s sair de um ambiente Iéntico.

e PS421: rio Paraiba do Sul, ponto na BR 393, primeira ponte da estrada sentido
Vargem, Alegre - Volta Redonda: Ponto Apés a Companhia Siderargica
Nacional(CSN), verificar as contribuicbes da Siderargica e por estar localizada a
jusante de grandes polos industriais e residenciais, como Barra Mansa, Volta Redonda,
Porto Real.

e SC200: rio Paraiba do Sul - Represa de Santa Cecilia — transposi¢ao para o rio Guandu
— Barra do Pirai: Local da transposi¢éo para o rio Guandu.

e GN200: rio Guandu — Ponto na barragem de captacdo, antes da tomada d agua, na
estacdo de tratamento do Guandu: Captacdo de agua da CEDAE.

e PONTO DE REDE - Ponto de rede da agua distribuida mais proximo a ETA —
GUANDU: Verificar a eficiéncia da estacéo frente a remocéo dos poluentes.

Os parametros de qualidade de dgua adotados atualmente no Brasil foram estabelecidos
pelo indice de Qualidade das Aguas (IQA-NSF), que foi criado em 1970, nos Estados Unidos,
pela National Sanitation Foundation e a partir de 1975 passou a ser utilizada pela Companhia
Ambiental do Estado de S&o Paulo (CETESB) com algumas adaptacdes. Nas décadas
seguintes, outros estados brasileiros adotaram o IQA. O INEA utiliza a formulacdo e
classificacdo definida pela NSF, porém substitui o fosfato por fosfato total (LUMB et al.,
2011; CETESB, 2013). O IQA ¢é composto por nove parametros, conforme descrito na Tabela
4.3, em funcdo da sua importancia para a conformacao global da qualidade da agua (CONEJO
et al., 2005).
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Tabela 4.4 — Pardmetros de qualidade da agua estabelecidos pelo IQA.
(Fonte: Adaptado de CONEJO et al., 2005).
Pardmetros de qualidade
Oxigeénio dissolvido
Coliformes termotolerantes
Potencial hidrogeniénico (pH)
Demanda bioquimica de oxigénio (DBO)
Temperatura
Nitrogénio total
Fésforo total
Turbidez
Residuo total

Segundo a Tabela 4.4, pode-se observar que 0s parametros utilizados para avaliar a qualidade

das adguas ndo contemplam os residuos de farmacos.
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5 RESULTADOS

5.1 DESENVOLVIMENTO ANALITICO POR HPLC-EM

Estudos preliminares avaliaram a metodologia utilizada para determinar os PhACs
selecionados. O método utilizado para essas analises foi HPLC com deteccdo por MS e os
resultados foram obtidos em termos da média de triplicatas da area dos cromatogramas dos
ions extraidos. As transicdes monitoradas (MRM) estdo apresentadas na Tabela 5.1.

Os valores finais (nebulizer 12 psi, Gas secante 9 L.min™, temperatura do gés secante
350 °C, Capilar 4000 V e skimmer 54,6 V) foram escolhidos em termos de intensidade e
estabilidade do sinal do fon [M+H]" durante a infusdo da solucdo individual de cada padréo.

A separacdo cromatografica foi otimizada em coluna (Zorbax Eclipse XDB - C18,
4.6x150 mm, 3.5 um) variando-se composi¢do e vazao da fase moével. O método consistiu em
um gradiente binario de ACN e CH;COONH, (10 mM) em vazdo 1 mL.min™, totalizando 30
min de andlise. O volume de inje¢do foi de Sul e a temperatura da coluna mantida em 30°C
durante toda a andlise. Antes da deteccdo por espectrometria de massas foi utilizado um split
de fase movel com razdo 1:10(v/v). Os espectros foram obtidos em modo scan (50-500 m/z) e

em MRM sendo monitoradas as transmissdes especificas de cada farmaco analisado.

Tabela 5. 1- Transi¢des monitoradas dos ions precursores e seus respectivos fragmentos.

Farmacos Precursor (m/z) Fragmento (m/z)
Paracetamol 152 110
Cafeina 195 138
Dipirona 218 187
230 202
Diclofenaco 296 278
Ibuprofeno 224 107

Com os dados adquiridos péde-se entdo quantificar os analitos de interesse nos brancos

das amostras como apresentado na Tabela 5.2

Tabela 5. 2- Concentragdes dos farmacos no branco das amostras de dgua natural do rio Guandu (GN200) e
Reservatorio de Santa Cecilia (SC200).

E4rmacos rio Gua_qdu Reservatério de %anta Cecilia
(Mg.L7) (Mg.L7)
Paracetamol - -
Cafeina 727,75 1463,01
Dipirona - -
Diclofenaco 353,1 399,99

Ibuprofeno 956,13 1252,78
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Os farmacos paracetamol e dipirona ndo foram quantificados nos brancos das amostras,
pois estavam abaixo do limite de quantificacdo, o que impediu a determinagdo dos mesmos.
As Figuras 5.1 a 5.6 mostram 0s espectros de massa dos fragmentos dos farmacos
estudados. Sendo para a dipirona dois fragmentos, pois apresenta dois ions precursores, 0 218
m/z e 230m/z.

Intens. | +MS2(152.0), 2.6min #142
X108

20 1101

15-

10-

05-

] 1340
0~0'|""|"l'l"'"|""|""|"''|""|""|""|'

50 100 150 200 250 300 350 400 450 mz
Figura 5.
Figura 5. 1- Espectro de massas MS/MS do paracetamol [M+H]" 152 m/z
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Figura 5. 2 - Espectro de massas MS/MS da dipirona [M+H-H,CSO;]* 218 m/z
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Figura 5. 3 Espectro de massas MS/MS da dipirona [M+H-H,S03]"230 m/z
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Figura 5. 4- Espectro de massas MS/MS da cafeina [M+H] 195 m/z.
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Figura 5. 5 - Espectro de massas MS/MS do diclofenaco [M+H]"296 m/z
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Figura 5. 6 -Espectro de massas MS/MS do ibuprofeno [M+H+NH3]"224 m/z

Em relacdo as determinacdes de farmacos em &guas naturais, para a validacdo e
recuperacdo de farmacos foram utilizadas aguas dos canais do Cunha e do Mangue por
apresentarem concentrag0es mais elevadas e facilitar a obtencdo dados de recuperacdo para
serem aplicados na analise de farmacos nas aguas dos rios amostrados. As curvas analiticas

apresentaram linearidade dentro de sua faixa de aplicacdo obtendo-se R? > 0,998. A faixa
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linear para cada farmaco e LD (limite de deteccdo) e LQ (limite de quantificacdo), assim

como a recuperacao (%) podem ser observados na Tabela 5.3 e 5.4.

Tabela 5.3 - Figuras de mérito do método analitico.
Faixa Linear

Farmacos Eq. da reta ngmL— gL R? LD LQ
Paracetamol Y= 973,25x + 13068 25-1 09969 27ngL* 26ngL’
Dipirona Y= 2946x + 575787 25-10 0,9983 35ng.L™ 36ng.L™*
Diclofenaco  Y=1,2424x + 2x10° 10- 250 09989 17 gL' 18pug.lL™
Cafeina Y= 4954,4x + 727809 25-10 09995 4puglL®  4puglL™?
lbuprofeno  Y=522,07x + 4591,2 25- 1 09980 36ngL’ 36nglL’

Tabela 5.4 — Porcentagem de recuperacdo do método analitico.
Recuperacao (%)
Farmacos Sintética  Sintética Cunha Mangue
50ng.L?  50ug.L?  1pgl?  dpg.L?

Paracetamol 78 75 70 68
Dipirona 95 95 88 90
Diclofenaco 68 70 60 60
Cafeina 93 95 93 93
Ibuprofeno 90 92 92 87

Os intervalos aceitaveis de recuperacéo de acordo com a RESOLUCAO-RE N° 899, DE
29 DE MAIO DE 2003 da ANVISA (Determina a publicacdo do "Guia para validagdo de
métodos analiticos e bioanaliticos™) estdo entre 70 e 120%.

O Canal do Cunha esta localizado no Estado do Rio de Janeiro em area de ocupacgéo
elevada, e é margeado pelos bairros de Bonsucesso, Ramos, Complexo da Maré, Caju (onde
se localiza a Coldnia de pesca Z5), Parque Nossa Senhora da Penha e Ilha do Funddo. E
formado pela unificagdo dos canais de Benfica e Manguinhos (encontro do Canal Faria-
Timbé e os rios Salgado e Jacaré), saida com 2,3 km de extensdo que leva os canais a Baia de
Guanabara. O canal do Cunha é considerado o mais comprometido em polui¢do por lixo
solido, efluentes orgénicos e industrias, o que naturalmente compromete a qualidade dessa
agua e faz com que este canal seja responsavel pelo lancamento do grande volume de agua
contaminada para a Baia de Guanabara (AMARAL, 2006; PEREIRA, 2012).

O Canal do Mangue é ponto de recepcdo das aguas dos rios Joana, Trapicheiros, Papa-
Couve e, como principal formador, o rio Maracand, localizado na capital do Rio de Janeiro. A
qualidade de sua agua sofre sérios impactos como consequéncia dos descartes domésticos e
industriais da regido. Recebe aproximadamente 800 litros de esgoto por segundo sem nenhum
tratamento tornando-se simbolo de degradacdo ambiental de parte da regido central da cidade.
Quando em época de chuvas, por transbordar, atinge toda a regido da Tijuca, o Estadio do

Maracana, a sede da prefeitura, 0 Sambddromo e a Praca da Bandeira. Desagua nas aguas da
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Baia de Guanabara e por isso é também responsavel pelo despejo de esgoto que a contamina
(OLIVEIRA, 2010).
Esses fatores contribuem para a péssima qualidade da agua desses canais, apresentando
altos teores de coliformes termotolerantes, DBO, fosforo total, turbidez e SDT e OD nulo.
Podem ser observados, nas Figuras 5.7 e 5.8, 0os cromatogramas MRM caracteristicos
dos fragmentos mais abundantes nas amostras de agua ultrapura e na amostra de classe 2

(Canal do Cunha-CN100), respectivamente.
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Figura 5. 7 Cromatogramas MRM dos fragmentos mais abundantes de paracetamol (Tr 2.4 min), cafeina (Tr 7.1
min), dipirona (Tr. 9.1 min), diclofenaco (Tr. 10.1 min) e ibuprofeno (Tr. 10.4 min) na amostra de &gua ultrapura
fortificada (50 ug.L-1) por EFS.
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Figura 5. 8 -- Cromatogramas MRM dos fragmentos mais abundantes de paracetamol (Tr 2.4 min), cafeina (Tr
7.1 min), dipirona (Tr 9.1 min), diclofenaco (Tr 10.1 min) e ibuprofeno (Tr 10.4 min) no branco da amostra -

canal do Cunha por EFS.

Pode ser observado na Figura 5.8 que o branco da amostra do Canal da Cunha
apresentou a incidéncia dos farmacos, sendo alguns claramente detectados e outros ndo. Na
Figura 5.9 sdo demonstrados os fragmentos 278 m/z do ion precursor 296 m/z do diclofenaco
(@) e 206 m/z do ion precursor 224 m/z do ibuprofeno (b) para a identificacdo, uma vez que
ndo apresentaram boa deteccdo quando observados no cromatograma MRM dos fragmentos

abundantes.
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Figura5. 9 - Espectro de massas com os fragmentos a) 278 m/z do diclofenaco e b) 206 m/z do Ibuprofeno.

Para as amostras do Reservatorio de Santa Cecilia e do rio Guandu foram calculadas as
concentracdes (ng.mL™), pois apresentam menores concentracdes comparadas as outras
amostras estudadas, indicando menor impacto nesses compartimentos hidricos. Nas Figuras
5.10 a 5.12 é apresentado o cromatograma dos ions precursores da amostra do Reservatério de
Santa Cecilia, onde a deteccdo dos farmacos paracetamol e ibuprofeno ndo se mostrou clara,
certamente por apresentar faixas baixas de concentragdes. Por isso, foi aplicado o zoom, como
pode ser visto na Figura 5.11, para o paracetamol, e na Figura 5.12, para o ibuprofeno. Na
Figura 5.11 ja pode ser observado o pico do paracetamol, e abaixo o ion de 110 m/z
correspondente. Na Figura 5.12, no cromatograma é observado um pico ndo definido que
corresponde ao ibuprofeno e que logo é representado pelo ion 207 m/z.
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Figura5. 12 - Cromatograma e espectro de massas com o fragmento 206 m/z do ion precursor 224 m/z
caracteristico do ibuprofeno na amostra do Reservatério de Santa Cecilia.

52. PROPRIEDADES FISICO-QUIMICAS DOS COMPOSTOS DE ORIGEM
FARMACEUTICA (PhACs)

Este item foi inserido neste capitulo para a compreensao das discussfes envolvidas nos
topicos seguintes, relacionadas com os resultados dos testes por filtragio em membranas
empregadas e dos processos de oxidacéo por POA.

As atividades biologicas e quimicas dos PhACs sao fortemente influenciadas por grupos
funcionais. Os compostos selecionados para este estudo tém propriedades distintas e 0s
tornam interessantes para serem comparados, incluindo massa molecular, hidrofobicidade,
constantes de dissociagdo, momento dipolar, volume molar, raio molecular e coeficiente de
difusdo (ver Tabelas 4.1 e 5.5).
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Tabela 5.5 - Propriedades fisico-quimicas dos compostos farmacéuticos selecionados
(Garcia-lvars et al., 2017).

Compostos de

i Volume Raio Coeficiente de
origem
gA ] log Kow? pKa I\/_I0n|1ento Molar Molecular difuséo
farmacéutica Dipolo (D) (cm®.mol™®) (nm) (cm?s™)
(PhACs)
Paracetamol 0.49 95 3.85 121.0 0.32 7.6310°
(Hidrofilico) ' ' ' ' '
3.68 106
Ibuprofeno (Hidrofébico) 4.4 1.22 200.5 0.37 6.6110
. 4.64 116
Diclofenaco (Hidrofobico) 4.1 2.51 207.0 0.46 5.4110
.. -0.82
Dipirona (Hidrofilico) 3.8 - - 0.45 -
. -0.04 An6
Cafeina (Hidrofilico) 10.4 3.40 133.9 0.36 6.80'10

®Hidrofdbico quando log Kow>2.

Para o carater hidrofilico ou hidrofébico dos PhACs, o coeficiente de particdo octanol-
agua (Kow) pode ser usado como um indicador das propriedades de sorcdo de um
micropoluente. Este pardmetro ndo considera o pH e apenas reflete interacdes hidrofdbicas.
Mas, por outro lado, a hidrofobicidade é uma propriedade relacionada a interacdes
eletrostaticas, complexacdo superficial ou ligaces de hidrogénio, que dependem do pH de
acordo com a constante de dissociacao (pKa) dos grupos funcionais (WEGST-UHRICH et al.,
2014). A constante de dissociagdo dos compostos e 0 pH influenciam a especia¢do quimica
dos PhACs. Entdo, a separacdo dos PhACs com membranas pode diferir significativamente
devido a diferencas de propriedades fisico-quimicas. A Figura 5.13 mostra os diagramas de
especiacdo das moléculas de paracetamol, ibuprofeno, diclofenaco, dipirona e cafeina em
agua ultrapura.

O paracetamol e a cafeina tém valores de pKa semelhantes (proximos de 10). Quando o
pH < pKa, estas espécies estdo em sua forma protonada (forma neutra). Segundo Bernal et al.
(2017), o paracetamol contém um grupo funcional fenélico, bem como um grupo amida, e
acima do pKa a molécula paracetamol mostra estrutura do par de elétrons livres do &tomo de
nitrogénio, e forma anidnica, como mostrado na Figura 5.13 (a). A molécula de cafeina
(Figura 5.13(e)) tem um nitrogénio com um par isolado que pode e é protonado em agua, em
pH > pKa, formando uma molécula carregada positivamente. Em pH < pKa a molécula
desprotonara o nitrogénio, formando uma molécula neutra, tornando-a menos soltvel em agua
(GARCIA-IVARS et al., 2017).

O ibuprofeno, o diclofenaco e a dipirona tém valores de pKa semelhantes e na faixa

acida (Figura 5.13 (b), (c) e (d), respectivamente). Em pH abaixo de seu valor de pKa, esses



112

compostos sdo exibidos como espécies neutras. Acima deste valor de pKa, eles adquirem
carga negativa (NGHIEN & HAWKES, 2007). O ibuprofeno tem um grupo carboxil como
grupo funcional que adquire forma desprotonada (-COQ’) em pH > pKa (EVOLI et al., 2016).
O diclofenaco tem propriedades acidas por semanas em solugdo aquosa, com a presenca do
grupo NH e grupo carboxilico, que podem atuar como doadores de prdtons ou receptores de
préotons na dgua (MUSA & ERIKSSON, 2009). A molécula de dipirona exibe forma anidnica
acima do pKa e é uma molécula hidrofilica.

O pH da solucdo pode afetar ndo apenas a carga, mas também a hidrofobicidade e a
solubilidade (NGHIEN et al., 2004). A solubilidade e a hidrofobicidade desses compostos
refletem na especiacdo em fungédo do pH. O paracetamol e a cafeina sdo hidrofilicos, enquanto
o ibuprofeno, diclofenaco e a dipirona sao hidrofébicos. Mas em valores de pH alto, estes
compostos tornam-se menos hidrofdébicos, sendo mais solGveis em sua forma ani6nica, o que
foi confirmado por outros pesquisadores (NGHIEN & HAWKES, 2007). Por estas razdes, as
variacOes de carga e outras propriedades fisico-quimicas em funcdo do pH podem fornecer
importantes informacdes para a aplicacdo da tecnologia de membrana, a fim de remover

contaminantes emergentes de aguas residuais.
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53. CARACTERIZACAO DAS MEMBRANAS DE OSMOSE INVERSA E
NANOFILTRACAO

5.3.1. Morfologia das membranas

As imagens de MEV (Figura 5.14) ilustram claramente a microestrutura morfoldgica
das secOes superficiais e transversais do material das membranas NF90 (a, b, ¢) e BW30 (d, e,
f), respectivamente, que pode ser usado para prever o desempenho. Todas as membranas
mostram uma morfologia caracteristica de membrana assimétrica, com uma camada superior

de poliamida aromética e uma sub-camada de polissulfona porosa.

Figura 5. 14 - Imagens de MEV das seces transversais e superficie das membranas (a), (b) e (c) NF90 e (d),
(e), e (f) BW30.

Estas membranas comerciais sdo preparadas como compdsitos de pelicula fina com uma
camada de barreira seletiva de poliamida reticulada sintetizada a partir de m-fenilenodiamina

e cloreto de trimesoil, conferindo propriedades de separagdo da membrana (XIE et al., 2012).
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5.3.2 Propriedades da superficie das membranas

5.3.2.1 Angulo de contato

O éangulo de contato € comumente empregado para medir a hidrofilicidade de
membranas em relacdo a solucdo aquosa, que é controlado por interacdes eletrostaticas e/ou
de adsorcdo entre os grupos funcionais de superficie e moléculas de agua. O angulo de
contato pode ser usado para relacionar o fluxo de permeabilidade e interacdes hidrofobicas
dos PhACs investigados neste estudo.

A Figura 5.15 mostra o angulo de contato das membranas NF90 (a) e BW30 (b),
respectivamente. E possivel observar que as membranas possuem superficie hidrofilica
guando tém éangulo de contato menor que 90°. As membranas de poliamida tém grupos
funcionais na superficie, incluindo grupos carboxil e amino, que s&o atribuidos na técnica de
fabricacdo de membranas. Os grupos amino sdo devido a polimerizacdo interfacial da
poliamida com mondmeros como reagentes. Os monémeros que nao reagiram na matriz de
poliamida hidrolisam em grupos carboxil apds a membrana estar imersa em agua (MO et al.,
2012).

(a)

(NF90) (BW30)
41.4 + 0.5° 59.8 +1.1°

Figura 5. 15 - - Imagens dos angulos de contato formados pela deposi¢do de uma gota de dgua ultrapura
nas membranas (a) NF90 e (b) BW30 a temperatura ambiente.

No experimento, uma gota de &gua ultrapura (pH em torno de 6) é depositada na
superficie da membrana. Neste pH, grupos carboxilicos desprotonados (pKa 1,8 a 2,4)
interagem com &gua por ligacdo de hidrogénio (LI et al., 2013), formando uma superficie
hidrofilica. A membrana NF90 tem poros que conferem maior hidrofilicidade do que a da
membrana densa BW30. Grupos carboxila e amino também estdo localizados nas superficies

internas dos poros.
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5.3.2.2 Potencial Zeta

A Figura 5.16 mostra o potencial zeta das membranas NF90 e BW30 em funcao do pH.
O ponto isoelétrico (Pl) da NF90 foi encontrado proximo de pH 4 e para 0 BW30 esta em

torno de pH 3.

10
—o-NF90

5 —-BW30

1
w
1

-10 -

-15 -

20 -

Potencial Zeta (mV)

-25 -

-35 -

-40
pH

Figura 5. 16 - Potencial Zeta das membranas NF90 e BW30 em funcédo do pH.

Para pH> PIl, o potencial zeta de ambas as membranas é negativo devido a
desprotonacdo dos grupos carboxila (-COOH) (pKa 1,8 a 2,4) da camada da pele (NICOLINI
et al., 2016). A dissociacdo de grupos carboxilicos tende a ser completa com o aumento do
pH. A carga superficial positiva é resultado da protonacdo dos grupos amino que exibem pKa
na faixa de 8,8 a 10,9 (CHILDRESS & ELIMELECH, 1996). A Figura 5.17 ilustra a

protonacdo e desprotonagdo dos grupos funcionais de acordo com o pH do meio.
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Camada de pele fina

Sub-camada microporosa

Suporte poroso

Figura 5. 17 - Estrutura quimica das membranas de poliamida e ionizacéo de grupos em funcéo do pH
(Elaboracéo propria)

Uma diferenga no ponto isoelétrico das membranas de poliamida analisadas é observada
na Figura 5.16. Tang et al. (2007) concluem que a membrana BW30 é revestida com uma
camada rica em func¢des alcool, tais como alcool polivinilico resultante da etapa de poés-
tratamento de uma membrana densa. Estes grupos (C-H) com propriedades &cidas muito

fracas resultam no mesmo comportamento encontrado neste trabalho.

5.3.3 Propriedade de Transporte das membranas de nanofiltracio e osmose inversa

5.3.2.1 Permeabilidade Hidraulica

O comportamento do fluxo de &gua ultrapura em funcdo da pressdo aplicada para todas
as membranas € apresentado na Figura 5.18. O fluxo aumenta linearmente com a pressédo
efetiva aplicada, com as curvas passando pela origem, dado o valor nulo de pressdao osmotica.
As permeabilidades das membranas NF90 e BW30 s&o 4,71 + 0,05 e 2,85 + 0,05 L.ht.m’
2 bar, respectivamente. A permeabilidade hidraulica obtida para NF90 foi préxima ao valor
encontrado por KRIEG et al. (2004) e NICOLLINI et al. (2016) e menor que o encontrado por
NGHIEM & HAWKES, (2007). Possiveis explicacdes para estas diferencas de
permeabilidade da agua pura podem estar associadas as diferengas nos procedimentos de
compactacdo das membranas adotados pelos autores, configuracdo do modulo utilizado e
representatividade das folhas de membranas utilizadas (NICOLLINI et al., 2016).
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Figura 5. 18 - Permeabilidade hidraulica das membranas NF90 e BW30

5.4 ESTUDO DOS EFEITOS DAS VARIAVEIS OPERACIONAIS SOBRE O FLUXO E
REJEICAO DOS FARMACOS EM SOLUCAO AQUOSA ATRAVES DOS PROCESSOS
COM MEMBRANAS

Para a avaliacdo da eficiéncia das tecnologias com membranas, no que diz respeito a
capacidade de retencdo de micropoluentes emergentes, solugdes sintéticas foram preparadas
com os farmacos em concentracdes conhecidas (secdo 4.2) e submetidas aos processos de
separacdo com membranas de nanofiltracdo e osmose inversa em unidade de bancada
fornecida pela PAM Membranas. Foram coletadas aliquotas da alimentacdo, do permeado e
do concentrado de cada processo para serem caracterizados em HPLC, segundo os
procedimentos descritos anteriormente.

O desempenho das membranas de NF e OI foi avaliado atraves dos resultados de
concentracdo dos PhACs obtidos por HPLC em funcdo do pH de alimentacdo (4, 5e 7) e
pressdo de operagdo 5, 10, 15 e 20 bar para NF e 10, 15, 20 e 30 bar para Ol. O tempo
estipulado para permeacao foi até a vazdo do permeado estabilizar. A Figura 5.19 mostra os

resultados para NF.
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~

5. Os resultados indicaram que a membrana NF90 foi eficiente para remover os PhACs
pressdes

selecionados. Separacao por processo de nanofiltracdo pode ser favorecido por efeitos estérico
ou exclusdo de tamanho e/ou interacGes eletrostaticas. A remocdo de PhACs exibe efeitos

predominantes. As diferencas observadas entre paracetamol e cafeina sdo devido a seus
diferentes tamanhos de moléculas, o que faz com que a cafeina seja mais rejeitada pela
membrana NF90. O paracetamol e a cafeina sdo compostos hidrofilicos. Em solugdes aquosas

de pH estudada (4 a 7). Estes compostos estavam em sua forma n

adicionais por adsor¢do quando a matéria org

caracteristicas de ligacdo
al., 2012; Ll et al., 2013).

de alimentacéo.
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estes compostos sdo solvatados e consequentemente seu didmetro aumenta. Portanto, eles
podem ser rejeitados de forma mais eficaz por efeitos estéricos (BRAEKEN et al., 2005).

Para o diclofenaco, o pH da alimentacdo ndo tem influéncia significativa na rejeicdo da
membrana NF90 para todas as pressdes. A retencdo de diclofenaco pela membrana NF90
parece ser largamente influenciada pela excluséo estérica, devido o menor tamanho dos poros
(0,34 a 0,68 nm) (NGHIEM et al., 2004; NGHIEM & HAWKESS, 2007) desta membrana
comparado a molécula de diclofenaco. Mas também pode ter contribuicdo das interacGes
eletrostaticas para a rejeicdo do diclofenaco, atribuida a forma aniénica da molécula de
diclofenaco em pH 5 e 7. Nestes valores de pH a membrana esta carregada negativamente.

O ibuprofeno e a dipirona existem principalmente como espécie neutra em pH < pKa
(pKa 4,4). Assim, a exclusdo por tamanho foi o Unico mecanismo de separacdo em pH 4.
Como mostrado na Tabela 5.6, o ibuprofeno € um composto hidrofébico e a dipirona € um
composto hidrofilico. Vale ressaltar que na auséncia de repulsdo eletrostética, interacdes
hidrofobicas entre o ibuprofeno e a superficie da membrana tornam-se mais proeminentes,
melhorando a rejeicdo por adsor¢do. Em pH 5, o ibuprofeno é neutro (50%) e aniénico (50%).
Quando o pH é aumentado para 7, ha uma contribuicdo de repulsdo eletrostatica, que aumenta
a retencdo da molécula de ibuprofeno. Além disso, a hidrofobicidade do ibuprofeno decresce
significativamente com o aumento do pH da solucdo (NGHIEM & HAWKESS, 2007). Isto
sugere que a adsorcdo hidrofobica deste composto na membrana NF90 pode ser enfraquecida,
reduzindo os valores de rejeicdo. Observactes semelhantes foram relatadas por Agenson et al.
(2003) e Taheran et al.(2016) Em contraste, a molécula de dipirona hidrofilica pode
adsorver/difundir através da matriz de poliamida, reduzindo a rejei¢cdo observada. Em pH 7,
os efeitos eletrostaticos entre a dipirona e a superficie da membrana sdo mais expressivos,
devido ao aumento do potencial zeta negativo da membrana em relagéo ao pH.

O fluxo é um parametro muito importante na discussao da rejeicdo de micropoluentes.
Geralmente, as taxas de rejeicdo sdo maiores em fluxos mais altos (WANG et al., 2015). As
Figuras 5.20 a 5.22 apresentam o fluxo de permeado dos compostos farmacéuticos na
membrana NF90 em fungéo da presséo e pH. A partir dos resultados de fluxo, observa-se que
ndo houve grande influéncia na permeabilidade das membranas, quando comparada a
permeabilidade da dgua pura. e para todos os compostos o fluxo de permeado aumenta com a

pressdo, dado o aumento do fluxo de agua, como esperado.
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Na maioria dos farmacos — dipirona, paracetamol e cafeina — melhores fluxos foram
obtidos em pH 4 e 20 bar, (76,43 L.h"".m?, 74,30 L.h'.m? e 77,49 L.h™".m, respectivamente)
enquanto o ibuprofeno e diclofenaco obtiveram fluxos maiores (87,04 L.h™>.m? e 88,11 L.h°
! m?, respectivamente) em pH 5 e 20 bar. Este resultado est4 coerente quando comparado
com os resultados de rejeicdo da Figura 5.19, que mostra maiores rejeicoes (~ 98%) para
ibuprofeno e diclofenaco e rejei¢fes entre 90 e 95% para dipirona, paracetamol e cafeina.

Comparando o fluxo de cada composto em diferentes pH com os resultados de rejeicéo

da NF90 (Figura 5.19), a rejeicdo permanece praticamente constante, embora o fluxo de
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solvente aumente com a pressao. Isto sugere que o fluxo de compostos também aumente com
a pressao.

Para a membrana BW30 (Ol), baixas rejeicfes de paracetamol e cafeina foram
observadas em comparagdo com os outros PhACs, principalmente em pH 5 e em todas as
pressdes de operacdo. As propriedades fisico-quimicas podem explicar a baixa taxa de
rejeicdo da cafeina e do paracetamol. Representantes de compostos hidrofilicos e ndo-idnicos,
cuja orientacdo preferencial favorece a sua adsorcdo/difusdo na superficie da membrana e no
interior dos poros. Isto foi demonstrado para outros compostos hidrofilicos, como os
desreguladores enddcrinos (EDCs) (NGHIEM et al., 2004; KIMURA et al., 2003). Portanto,
paracetamol e cafeina acumularam na superficie da membrana BW30 devido a excluséo de
tamanho e podem eventualmente difundir através da matriz polimérica da membrana para o
lado do permeado. No pH 5 (solugdo sem adicdo de acido ou base), estes compostos sdo
altamente hidrofilicos (GARCIA-IVARS et al., 2017), acentuando o fenémeno de
adsorcdo/difusdo, o que explica as menores rejeicdes na membrana de Ol comparadas com as
rejeicdes dos outros farmacos, como mostra a Figura 5.23. Para os outros PhACs (ibuprofeno,
diclofenaco e dipirona), as rejeicdes da membrana BW30 foram superiores a 98%,

prevalecendo o efeito estérico como mecanismo de separacéo.
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As Figuras 5.24 a 5.26 apresentam o comportamento do fluxo das solucGes sintéticas
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Figura 5. 23 - Efeito do pH e pressao na rejeicdo dos PhACs na membrana BW30: pressdo de operacéo de 10,

8o da pressdo obtida nos processos de Ol. Assim como na NF90, o

em diferentes pH em fung

se observar que para os valores de pH

fluxo da membrana BW30 aumenta com a pressdo e, consequentemente, a rejeicdo dos
tipicamente observado em sistemas de Ol ao medir as concentragcBes de compostos idnicos e

condutividade elétrica (MAMO et al., 2018). Pode-
estudados, o perfil das curvas de fluxo foi semelhante para todos os compostos, exceto

PhACs aumenta. Maiores rejeicdes em fluxos mais altos ocorrem devido ao aumento da
diluicdo dos componentes de interesse dentro do canal do permeado. Como mais volume de
agua passou através da membrana, este aumento na rejeicdo com o aumento de fluxo é

paracetamol e cafeina. 1sso explica as baixas rejeicbes desses compostos.
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Diante dos resultados obtidos sobre as rejeicdes dos compostos estudados, a Figura
5.27 ilustra esquema dos principais fendmenos envolvidos na retencdo dos compostos
paracetamol, ibuprofeno, diclofenaco, dipirona e cafeina na faixa de pH estudada neste
trabalho, pelas membranas NF90 e BW30.



125

a) pH4

Interagdes

Efeit téri
b hidrofébicas

®
s s Y s B s

[ —
@ Permeado

Alimentagdo

1®

®Paracetamol Cafeina .Ibuprofeno Diclofenaco Dipirona

W\ Hidrofobicidade &'+, Hidrofilicidade

b) pHS5

Repulsdo Interagdes Mecanismo

Efeito estérico eletrostatica hidrofébicas Adsorgao/difusio

Alimentagdo

[:(j:]:]::]:][::](: i i

@ IV Permeado
@Paracetamol Cafeina .Ibuprofeno Diclofenaco Dipirona

W\ Hidrofobicidade :**" Hidrofilicidade

©)
Repulsdo Interagdes Mecanismo
eletrostatica hidrofébicas Adsorcao/difusdo

. “‘. '.

S[ﬁ@lﬁ@@ﬁ[ﬁ@ S

i Permeado
@Paracetamol Cafeina .Ibuprofeno Diclofenaco Dipirona

W\ Hidrofobicidade 2"+, Hidrofilicidade

Efeito estérico

Alimentagdo

d)

Efeito estérico Mecanismo
Adsorgdo/difusio

Gl

Alimentagdo

]

v Permeado

@Paracetamol Cafeina Ibuprofeno Diclofenaco Dipirona

W\ Hidrofobicidade 2"+, Hidrofilicidade
Figura 5. 27 - llustracdo dos mecanismos envolvidos na rejeicdo dos PhACs estudados pela membrana NF90
em (a) pH 4, (b) pH 5 e (¢) pH 7. (d) Principais mecanismos de separacéo
envolvidos na rejei¢do dos PhACs estudados pela membrana BW30 (Elaborag&o propria)



126

5.6 ESTUDO DE DEGRADACAO DOS FARMACOS POR PROCESSOS OXIDATIVOS
AVANCADOS

Da mesma forma que nos processos com membranas, solugdes sintéticas foram
preparadas com a matéria-prima dos farmacos em concentracdes conhecidas (secdo 4.1). O
pH das &guas naturais foram medidos, a fim de simular as condi¢des das aguas superficiais in
natura, em torno de 6 — 7. Assim, o pH da solucéo foi fixado em 7, utilizando NaOH (1M).
Nestes experimentos estudou-se a degradacdo/mineralizacdo dos farmacos em estudo com 0s
processos de H,0,, fotdlise direta (UV), ozonizacdo (O3) e a combinacdo entre eles (O3/H20,,
UV/H,0,), em escala de bancada (LABTARE/UFRJ).

A eficiéncia dos POAs na degradacdo/mineralizacdo dos PhACs foi avaliada através da
analise de COT, DQO e determinagdo da concentracdo por HPLC. Serdo confrontados os
resultados obtidos com outros encontrados na literatura. Além disso, serd realizada uma
comparagdo desses resultados entre os tratamentos que envolvem UV e Os dos diferentes

micropoluentes.

5.6.1 Investigacdo da degradacdo/mineralizacdo dos farmacos através dos parametro
DQO e COT

A eficiéncia total de mineralizacdo ocorre quando os produtos da degradacdo dos
compostos organicos sdo convertidos em dioxido de carbono e agua. A degradacdo de
farmacos por POA envolve diferentes etapas e varias reacdes e pode resultar em diferentes
sub-produtos, que podem apresentar maior ou menor toxicidade comparativamente ao
farmaco original. Estes intermedidrios podem manter ou ndo a atividade funcional do
composto original (MELO et al., 2009).

As Figuras 5.28 e 5.29 mostram a evolucdo do COT e DQO nas solugdes dos compostos
farmacéuticos nos varios processos oxidativos estudados. Pode-se observar que ndo houve
reducdo significativa de COT e DQO durante os processos de oxidacdo, indicando que a
mineralizacdo ndo ocorreu (produtos organicos foram transformados em outros produtos
organicos). Coelho et al. (2010) e Yalfani et al. (2011) obtiveram melhor mineralizagéo,
aumentando em 1 h a ozonizagdo. Outros autores (Andreozzi et al., 2003) sugeriram

combinar este processo com outros processos avancados de oxidacdo, como meio para
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mineralizar esses compostos. Rivas et al. (2003) utilizaram fotocatalise na mineralizacdo do
diclofenaco e atingiram reducdes de 60% do COT.

Este resultado deve-se ao fato da formacdo de intermediarios mais estaveis, este
comportamento semelhante em todos os experimentos, assim como ocorreu em diversos
estudos (GONG et al., 2017; QUERO-PASTOR et al., 2014).

Os subprodutos da oxidacdo (intermediarios) ndo foram investigados neste estudo. No
entanto, seria interessante identifica-los a fim de obter informacBes sobre 0s possiveis

impactos potenciais associados aos seus efeitos ecoldgicos e toxicologicos.
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Figura 5. 28 - - Curva de DQO em funcdo da condicdo de experimento dos processos com UV e Oz
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Figura 5. 29 - Curva de COT em funcdo da condicdo de experimento dos processos com UV e O3

Alguns estudos investigaram a formagdo de intermediarios em POAs. Por exemplo,
Zwiener et al. (2002) e Quero-Pastor et al., 2014, indicaram a formacéo do hidroxi ibuprofeno
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proveniente do ibuprofeno. A degradacéo do ibuprofeno por fotolise foi estudada por Szabo et
al. (2011) encontrando 4 subprodutos - 1-etil-4-(2-metilpropil)-benzeno, 1-etenil-4-(2-
metilpropil)-benzeno, 1-(1-hidroxietil)-4-isobutil-benzeno e 4’-(2-metilpropil) acetofenona -
e confirmou a ocorréncia da descarboxilacdo do composto. Pozdnyakova et al. (2004)
estudaram a fotdlise direta do paracetamol e confirmou a formacdo de 1-(2-amino-5-
hidroxifenil)-etanona, assim como Kawabata et al. (2012) que concluiu que esse subproduto é
gerado por uma reacdo de rearranjo intramolecular, pois possui a mesma férmula molecular
que o paracetamol.

Pinto (2011) estudou as rotas de degradacdo do diclofenaco via fotolise. Segundo o
autor, inicialmente, gera- se o subproduto carbozol a partir da perda de um dos cloros e a
formacdo de ligacdo carbono-carbono entre anéis. O carbozol é degradado perdendo o outro
cloro e hidroxilacdo da espécie. E, por fim, a formagdo do intermediario quinona-imina,
resultante da hidroxilacdo da por¢édo &cido fenilacético do diclofenaco. Constatou-se também,
a formacédo de outro subproduto devido a quebra de uma das ligacdes nitrogénio-carbono.
Enquanto Keen et al. (2013) observaram a formacdo de dimero durante a radiacdo (UV) do
diclofenaco. Os dimeros formam produtos que apresentam cores visiveis. O oxigénio singlete
mostrou um papel Gtil na formacéo de dimeros, formando produtos intermediarios de epdxido.

Ensaios de ecotoxicidade ndo foram realizados nos processos oxidativos, pois, ha
possibilidade no caso do peréxido de hidrogénio, tem alta toxicidade inicial devido a
formacéo de radicais hidroxilas. Quero-Pastor et al., 2014, realizou ensaios de toxicidade de
amostras provenientes da ozonizacao que usa ar atmosférico como gas de alimentacdo, porém
aumentou a medida que o tratamento oxidativo progrediu. Nesse contexto e devido ao alto
custo dessa anélise, ndo foi possivel discutir a mineralizagéo através da ecotoxicidade.

Com esta conclusdo, a discussdo em relacdo a degradacdo foi avaliada através dos

valores de concentracdo dos farmacos, os quais foram determinados por analise HPLC.

5.6.2 Influéncia do H,O; na degradacéo dos farmacos

O estudo de degradagéo dos compostos farmacéuticos com H,0-, ndo foi eficiente para
nenhum dos compostos, a porcentagem de degradacdo ndo ultrapassou 2%, exceto para a
dipirona, que em 2h de reacdo alcancou 50% de remocdo. As curvas de concentracdo em

funcdo do tempo podem ser vistos na Figura 5.30. Foi utilizado 4,57 g.L™ de H,0,.



129

0,2 1

00— T T T T T T T T 1
0 10 20 30 40 50 60 70 80 90 100 110 120

Tempo (min)
Figura 5. 30 - — Curva de concentragdo dos PhACs em funcdo do tempo de reagdo por perdxido de hidrogénio
m — Paracetamol e— Cafeina A — Dipirona <«—lIbuprofeno ¥ — Diclofenaco

A Tabela 5.7 mostra a porcentagem de degradacdo dos farmacos em func¢do do tempo,

para uma melhor visualizagdo do efeito obtido no tratamento com H,O,.

Tabela 5.6 - Porcentagem de degradacdo dos PhACs no processo H,0,.
Tempo (min)

15 30 45 60 75 90 105 120

Diclofenaco 2,14 1,97 2,1 2,04 2,1 1,93 2,00 195

Farmacos

Dipirona 18,11 20,28 31,73 26,59 40,92 23,29 4249 51,25
Paracetamol 1,37 1,41 1,09 1,75 0,93 1,33 1,17 -
Ibuprofeno 1,89 1,85 1,87 2,04 2,00 2,27 2,07 2,02

Cafeina 1,98 222 206 201 227 200 226 224

5.6.3 Influéncia dos processos com UV na degradacéo dos farmacos

A degradacéo dos PhACs através do processo oxidativo avangado — UV, UV/H,0; - foi
avaliada apds exposicdo do farmaco a radiacdo UV-C em reator de bancada, que possui
intensidade de baixa pressdo que emite ondas UV em 254 nm, capaz de promover a
degradacdo do composto de interesse.

A Figura 5.31 apresenta o perfil do decaimento da concentragédo em funcdo do tempo e
do tipo de tratamento (UV e UV/H,0,).
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A contribuicdo da fotolise direta na degradacéo dos farmacos em uma solugdo contendo
10 mg.L™ foi avaliada. Nos experimentos realizados, a remocdo maxima obtida foi de 100%
para o diclofenaco, seguido de 98%, 60%, 50% e 6%, respectivamente para dipirona,

paracetamol, ibuprofeno e cafeina, apds 120 min de irradiacdo. Os micropoluentes organicos
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presentes na solugdo aquosa apresentaram uma resposta de degradagdo com os tratamentos
que envolvem UV.

A degradacdo da dipirona ocorreu rapidamente, atingindo acima de 95% em 15 min
em ambos os processos. Este mesmo efeito ocorreu com diclofenaco que em 15 min degradou
aproximadamente 84% na fotolise direta e 78% na fotdlise por peroxido de hidrogénio,
mostrando assim que a acdo UV se mostrou eficiente ja que se verifica que para promover a
degradacdo destes farmacos ndo é necessaria a adicdo do H,O,, pois ndo teve influéncia no
processo.

No caso do diclofenaco os valores observados na Figura 5.31(a) séo semelhantes com
os resultados encontrados por GIRI et al. (2011), em um tempo de contato de 30 minutos , 0
gual obteve uma remocdo de 96%, em pH 5 na fotdlise direta. KIM et al. (2008), com um
tempo de tratamento de 15 minutos, obteve uma degradacédo de 90% na fotolise direta e de
90% em 5 min na fotolise com perdxido de hidrogénio. Nota-se uma diferenca, quando
comparados os resultados obtidos por este autor com os resultados apresentados neste
trabalho. Como também nos resultados verificados por PETROVA (2010), que obteve uma
eficiéncia um pouco maior com um tempo de contato de 10 minutos, o qual verificou uma
remocao de 94% na fotdlise de peroxido de hidrogénio e 82% na fotolise direta.

A degradacdo dos farmacos pela fotdlise direta pode ser explicada quando se observa o
espectro de absorcéo desses farmacos. O pico de absor¢cdo méxima da dipirona esta proximo
de 258 nm, mas apresenta uma cauda que vai até 300 nm, assim como o pico de absor¢do do
diclofenaco. Sendo assim, 0s espectros de absor¢cdo do farmaco e de emissao da lampada de
mercurio se sobrepBem, uma vez que a emissdo maxima da lampada ocorre em 254 nm.
Portanto, a absorcdo dos fétons pelos farmacos leva a fotodegradacdo do mesmo e de forma
mais pronunciada na dipirona para os dois processos que envolvem fotdlise (ROSADO,
2014). Este mesmo autor avaliou a degradacdo por fotolise direta do paracetamol e da
dipirona, obtendo 67% de degradacdo para dipirona e 52% para o paracetamol em pH 12.

A cafeina foi o Unico composto que ndo degradou na fotolise direta, apenas 6% em 2h.
Estudos evidenciam que a adicdo de luz UV tem pouca influéncia na
degradacdo/mineralizacdo do composto, devido a faixa de absorcdo molar estar entre 260 e
280 nm (pH 7), fora da faixa de emissdo maxima da lampada de mercurio (TASSINARY et
al., 2011; SHU et al., 2013), além de apresentar um rendimento quéntico muito baixo, quando
comparado com diclofenaco, por exemplo. O rendimento quantico € uma propriedade fisica

que dimensiona a eficiéncia da reacdo fotoquimica de cada componente e é independente do
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comprimento de onda emitido pela lampada, porém a radiacdo incidente € um fator
importante (WOLS & HOFMAN-CARIS, 2012, SHU et al., 2013).

O espectro do paracetamol possui uma banda larga com absor¢cdo maxima em 252 nm,
enquanto o ibuprofeno apresenta um maximo de absorcdo em 243 nm, além de apresentar um
rendimento quantico baixo (SENA et al., 2007).

Como se pode observar na Figura 5.31 (d), o ibuprofeno ndo obteve rejeicdes altas nos
primeiros 30 minutos em nenhum dos processos, isso deve-se ao fato de que esse composto é
melhor degradado em condicGes abaixo do pKa do composto, comprovado por Gong et al.
(2017) que estudou seis niveis de pH na degradacdo de ibuprofeno, abaixo do pKa, igual e
acima do pKa do ibuprofeno (4,91), e observou que a melhor condicdo para degradacdo do
ibuprofeno foi em pH 3,68. Com o nivel de pH mais alto que o pH 6étimo, as taxas de
decaimento do ibuprofeno diminuiram gradualmente com o aumento do pH. Em condicdes de
pH, neutro a alcalino, isto é, pH 6,86 e pH 9,71, a degradacdo do ibuprofeno é reduzida com
remocdes finais em torno de 15%. Além disso, a menor taxa de reacdo também pode ser
atribuida a menor atividade fotoquimica do composto em um ambiente basico. Em pH maior
que pKa, a dissociacdo do ion hidrogénio do ibuprofeno resulta em um composto carregado
negativamente, que é relativamente estavel e menos reativo aos radicais, ou seja o ajuste do
pH é necessario na degradacdo do ibuprofeno.

Como j& dito anteriormente, o espectro de absor¢do tem grande influéncia na
degradacdo por fotdlise, no caso do ibuprofeno é melhor absorvido em comprimentos de onda
mais baixos. Além disso, intermediarios sdo formados como derivados principalmente da
hidroxilacdo (SILVA et al., 2014; GONG et al., 2017).

Quando h& adicdo de perdxido de hidrogénio, nas condigdes adequadas, a taxa de
degradacdo aumenta, pois, além da absor¢édo direta, os radicais hidroxila também contribuem
na quebra das moléculas do composto orgénico. Neste trabalho, foi utilizada lampada de
vapor de mercurio de baixa pressao, que emite comprimento de onda de 254 nm. No entanto,
a absortividade do perdxido de hidrogénio ¢ baixa nesta regido do espectro (€254 = 18,6 L
mol™ cm™), devido & absorcdo maxima do H;O,em 220 nm, sendo necessérias altas
concentracfes do oxidante para atingir oxidacdo satisfatoria dos contaminantes. Porém, em
altas concentracdes de peroxido de hidrogénio, podem ocorrer rea¢des que consomem radicais
HO- afetando negativamente o processo de degradacdo. Além disso, é dependente do pH, uma
vez que em meio alcalino a dissociacdo do H,O, é favorecida formando o ion OH;’, que
apresenta maior absortividade molar. No entanto, a elevagdo excessiva do pH desfavorece o

processo, diminuindo a interacdo entre os radicais hidroxila e o componente alvo, reduzindo a
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taxa de degradacdo. Alternativamente, podem ser usadas lampadas de mercuario dopadas com
xendnio que emitem na faixa entre 210 e 240 nm, o que implica, no entanto, diretamente no
aumento dos custos do processo. (MELO et al., 2009).

Nesse contexto, o tratamento UV/H,0, apresentou uma influéncia significativa nos
micropoluentes organicos (paracetamol, ibuprofeno e cafeina), quando submetido a diferentes
tempos de exposicdo, e a adi¢cdo de peroxido de hidrogénio aumentou significativamente a
fotodegradacdo de compostos que mostraram valores baixos de degradacéo por fotdlise.

Para o paracetamol, cafeina e ibuprofeno, a fotolise com perdxido de hidrogénio obteve
degradacdo acima de 50% em 45 min de reacdo, chegando a 90% em 2h. Esses resultados
afirmam que estes processos (UV e UV/H,0,) sdo eficientes para promover a degradacéo de
anti-infamatorios e anti-piréticos, mas contribuiria de forma mais significativa em
comparacgdo ao processo de fotdlise em pH mais baixo (3 - 4), maior radiacdo incidente e
maior concentracdo de perdxido de hidrogénio (VOGNA et al.,2004; KIM et al. 2009;
NAPOLEAO et al. (2015)). Outras concentracdes de perdxido de hidrogénio poderiam ser
testadas para avaliar a cinética de degradacéo.

A Tabela 5.8 mostra a porcentagem de degradacdo dos farmacos em funcéo do tempo
obtidos com os tratamentos UV e UV/H,0,.

Tabela 5.7— Porcentagem de degradacdo dos PhACs nos processos UV e UV/H,0,.

Farmacos Processos Tempo (min)
15 30 45 60 75 90 105 120
Diclofenaco uv 83,73 92,8 96,4 98,51 99,03 100 - -
UV/H,0, (4,57g.L‘1) 77,73 95,12 98,93 99,19 99,82 100 - -
Dipirona uv 95,03 96,09 96,76 97,33 97,29 97,89 98,18 98,40
P UV/H,0, (4,579.L‘1) 96,87 97,00 97,28 9753 97,93 98,08 98,40 99,52
Paracetamol uv 1349 2136 285 3943 4421 49,89 54,88 -
UV/H,0, (4,579.L'1) 25,72 40,5 63,34 69,78 79,43 87,14 91,81 -
Ibuprofeno uv 7,9 1426 20,38 2959 34,15 39,22 43,79 50,08
P UV/H,0, (4,57¢. L'l) 43,03 64,61 80,44 83,67 87,90 9042 92,3 93,07
. uv 2,49 4,03 4,50 5,02 5,66 5,91 6,21 6,64
Cafeina

UV/H,0,(457g.L") 2945 5189 7369 7944 87,04 90,81 9275 9493

Por meio da analise da Tabela 5.8 é possivel constatar que o tratamento UV/H,0,
obteve, de forma geral, melhores resultados do que a fotdlise direta e H,O, sozinho (Tabela

5.7), na degradacdo dos compostos farmacéuticos em estudo.
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A principal vantagem do processo UV/H,0, em relacdo ao processo UV é o0 aumento
da velocidade de degradacéo, o que pode vir a implicar em menor consumo de energia devido

ao menor tempo de exposicdo a radiacdo UV.

5.6.4 Influéncia dos processos com O3 na degradacgao dos farmacos

O estudo de degradacdo foi realizado acompanhando-se o perfil de decaimento da
concentracdo dos farmacos em funcdo do tempo e do tipo de tratamento (O3 e O3/H,0,)
obtidos para a concentragéo inicial de cada farmaco estudado de 10 mg.L™(todos os farmacos
misturados em uma Unica solucdo) e em pH 7, em diferentes concentracdes de O3 (2,5; 9,7 e
17 g.m™). No processo Os/H,0,, foi utilizado 4,57 g.L™ de H,0, combinado com 9,717 g.m™
de Os.

A Figura 5.32 mostra que 0s compostos que obtiveram altas taxas de degradacgéo para as
todas as condi¢des com Oj testadas, foram a dipirona e paracetamol, atingindo de 91 - 100%
nos primeiros 5 minutos, resultados estes semelhantes aos obtidos por Andreozzi et al. (2003).
Este resultado indica que o processo Os, independente da concentragdo testada mostrou-se
eficiente para degradacdo destes dois farmacos. Por outro lado, o ibuprofeno e a cafeina
obtiveram degradacéo lenta e baixa em todas as condicdes.

O diclofenaco foi melhor degradado em concentracfes intermediaria e alta de Oz, com
uma taxa de 95% e 100%, respectivamente. A ozonizacdo direta resulta, portanto, de
degradacdo rapida do diclofenaco, que desaparece em 5 -10 minutos. Segundo Azis et al.
(2017), a presenca de dois atomos de cloro no anel aromatico de diclofenaco resulta
adicionalmente em um rapido passo de descloracdo por ozonizacdo e, consequentemente, em

um aumento da taxa de degradacéo.
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Figura 5. 32- Curva de concentracéo da cafeina em fungdo do tempo de reagéo por ozonizagéo e ozonizagao
combinado com peroxido de hidrogénio: a) diclofenaco, b) dipirona, c) paracetamol, d) ibuprofeno e €) cafeina.
m— 03(2,59.m™) e— 05(9,7g.m>) A—05(17g.m™) ¥ — 05(9,79.m>)/H,0,(4,57g.L™)

A Figura 5.32 (c) mostra que a velocidade de degradacdo do paracetamol na ozonizagéo
tem um decaimento acentuado em 5 minutos quando comparada ao processo combinado com

H,O,, que é bastante acentuada no inicio da reacdo e apds 10 minutos hd uma estabilizagdo da

quantidade de farmaco removida, alcan¢ando 100% em 30 minutos.
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Observa-se que o perfil de concentracdo da dipirona € independente da concentragédo do
Os ou seja, uma concentracdo de 2,5 g.m™ de Os ja é suficiente para a degradacéo deste
farmaco. Pode ser visto que quanto maior a concentracdo de Oz, menor o decaimento de
degradacdo, porém a diferenca € insignificante. No entanto, observa-se que 0 pProcesso
combinado com H,0, é mais acentuado que na concentracdo média de Oz obtendo 100% de
degradacdo em 10 min.

Para o ibuprofeno, o processo de ozonizacao nao foi eficiente nos primeiros 30 minutos
em todas as condicdes, alcancando 80% em concentracdo intermediaria de O3 (9,79.m™) e
100% em concentragdo méxima de 17 g.m™ em 60 min, corroborando com os resultados de
Coelho et al. (2010) que demonstrou a remogdo maxima de ibuprofeno de 86% com uma
concentracdo inicial de ozonio de 8,7 e 15,3 g.m™ (1h) e com os resultados de Zwiener &
Frimmel (2000) e Huber et al. 2003, cuja degradacédo so foi possivel através da combinacéo
de O3 com H,0,, atingindo 90% de oxidacao apds 10 min de reacdo.

Esse resultado pode ser justificado comparando o ibuprofeno com o0s outros compostos
nas reacdes que envolvem ozodnio. Pode-se observar que em solucdes com a presenca de
composto com diferentes propriedades, o rendimento do 0zbénio é alterado, causando uma
degradacdo retardada em relacdo ao ibuprofeno, provavelmente devido a menor taxa de
decomposicdo (k(O3) 9.6 + 1 M .s® em pH 7). Pode-se associar esse comportamento ao
consumo de 0zdnio gerado para a degradacdo de poluentes e seus produtos intermediarios,
considerando que a reagdo com radicais ‘OH é muito rapida para todos os compostos, € a
reacdo do ozonio com o diclofenaco, dipirona, paracetamol e cafeina é muito mais rapida do
que a reacdo com ibuprofeno (AZIS et al., 2017). Em contraste, com os estudos realizados por
Ternes et al. (2003), que alcancaram degradacdo de aproximadamente 95% ap06s 18 min de
tratamento (10 e 15 mg.L™ Os) e por Quero-Pastor et al. (2014), que alcancou 99% de
degradagdo em 2,5 min (160 g.N.m™ O5).

As Figuras 5.36 a 5.40 mostram que a porcentagem de remocdo € dependente do
farmaco e do tipo de tratamento. De acordo com estas figuras, observa-se que a degradagéo
dos farmacos dipirona, paracetamol e diclofenaco é mais eficiente para o tratamento de Os. J&
para os farmacos ibuprofeno e cafeina, observa-se que, independente do tratamento, foram
necessarios 60 min de reacdo para degradar, além de obterem as menores taxas de
degradacéo.

Muitos estudos sobre processos de oxidagdo avancada (VON SONNTAG et al., 1993;
ZWIENER & FRIMMEL, 2000; HUBER et al., 2003) sugeriram que a concentracdo de

radicais *OH, altamente reativos em solucdo aquosa, pode melhorar através da aplicagdo
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combinada de 0z6nio e peroxido de hidrogénio. Huber et al. (2003) afirmaram que a oxidagéo
do ibuprofeno aumentou de 40% para mais de 80% com tempo de contato de 10 min na
combinacdo dos oxidantes. Para corroborar os resultados obtidos por esses autores,
conduzimos um experimento com 0zOonio na concentracdo intermediaria de ozbnio e adicdo
peréxido de hidrogénio na proporcdo de 1:1 (COT: H,0,) para avaliar a degradacdo do
composto produzido por esta combinacéo.

A Figura 5.32 mostra os resultados desta experiéncia em conjunto com aqueles obtidos
na ozonizagdo. Comparando os resultados, pode ser visto que, exceto para o diclofenaco e
ibuprofeno, que obtiveram 80% e 68% degradacdo em 60 min, respectivamente, 0 processo
combinado - O3/H,0, atingiu taxas de degradacdo de 100% e 98% para dipirona e cafeina,
respectivamente, em 30 minutos, e 100% para o paracetamol em apenas 10 min.

Na Figura 5.32(d) pode-se observar um decaimento rapido do ibuprofeno em 10 min,
permanecendo na faixa de 60-70% até 1h de reacdo, devido a geracdo de compostos que sao
mais resistentes a oxidacOes posteriores e reagem de modo mais lento com o 0z6nio, por
exemplo, os acidos carboxilicos e aldeidos, sub-produtos do ibuprofeno.

Portanto, de forma geral, a adi¢cdo de H,O, ndo reduziu o tempo necessario para obter
taxas de degradacao semelhantes as obtidas na ozonizacéo.

O pH inicial da solugédo € um parametro importante no processo Oz/H,0,. I1sso pode ser
explicado pelo fato de que a concentracdo de radical livre hidroxila é maior em pH bésico,
produzido pela decomposicdo do 0zdnio, porque esses radicais sdo menos seletivos que o
0zo6nio molecular, aumentando a eficiéncia da mineralizagdo. Assim sendo, solu¢bes mais
basicas resultam em maior eficiéncia (SOUZA & FERIS, 2015). De acordo com o pH da
solucdo é possivel avaliar por qual via a oxidagdo do composto ocorre. Em pH &cido a
presenca do 0z6nio molecular é predominante, dessa forma, a oxidacao € preferencialmente
pela via direta e em pH bésico a presenca dos radicais ¢OH é maior, favorecendo assim a
oxidagéo pela via radicalar. Em pH 7 a oxidacdo ocorre pelas duas vias (MAHMOUD &
FREIRE, 2007; COELHO et al., 2009,).

A Tabela 5.9 mostra a porcentagem de degradacdo dos farmacos em fungdo do tempo
obtidos com os tratamentos O3 e O3/H,0s.

A partir dos dados reunidos na Tabela 5.9 constata-se que os valores de degradacéo
referentes aos tratamentos com ozonio em meio neutro (pH 7) sdo bastante relevantes,
comparando com a literatura que afirma que a melhor condicdo para degradacdo de
compostos farmacéuticos seria em meio basico (COELHO et al., 2009; ROSAL et al., 2010;
HUBER et al., 2005; HOLLENDER et al., 2009).
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Os valores de degradacdo para os farmacos dipirona, paracetamol e diclofenaco séo
superiores ao farmaco ibuprofeno e cafeina indicando assim uma influéncia da natureza do
farmaco sobre o processo de destruicdo do mesmo. A degradacdo dos farmacos das amostras
tratadas pelos processos O3 e O3/H,0, pode ser atribuida tanto a reagdo direta com a molécula
de ozonio quanto ao radical hidroxila (SKOUMAL et al., 2006; GARCIA-MORALES et al.,
2013), sendo que o aumento da concentragdo do radical ‘OH como consequéncia da insercao
do H,0, do meio reacional desacelerou o processo de degradacéo. Este resultado vai contra a
literatura, a oxidacdo indireta menos seletiva via espécies radicalares causa uma remogdo mais
efetiva do farmaco devido a um intenso ataque eletrofilico aos grupos possuidores de elevada
densidade eletrénica (VOGNA et al., 2004; SKOUMAL et al., 2006; RODRIGUEZ et al.,
2012).

Tabela 5.8 — Porcentagem de degradacdo dos PhACs nos processos O; e Os/H,0,em pH 7
Tempo (min)

5 10 15 30 45 60
03;(2,59.m%) 42,99 8439 8493 84,37 84,08 -

Diclofenaco  03(9,79.m®) 9551 9828 98,35 9842 9864 98,82
05(17g.m3) 100 - - - - -

05(9,7g.m>)/
H202(4,5g.L'1) 16,88 38,81 48,87 58,61 71,89 79,97

Farmacos Processos

0;(2,59.m) 99,63 - - - -
Dipirona 03;(9,7g.m® 9622 97,75 9836 9558 98,36 -
0:;(17g.m®) 916 9357 937 - - -

05(9,79.m3)/ i ) ) B
H,0,(4.50.L) 60,43 100

0;(2,59.m3) 98,33 98,87 - - - -
Paracetamol  O;(9,7g.m®) 98,87 - - - - -
03(17g.m™) 100 - - - - .

03(9,7g.m'3)/ ] _
H,0,(45g.L 7 9386 97.50 9791 100

0;(259.m3 1243 574 469 1238 1587 2531
lbuprofeno  05(9,7g.m®) 1265 18,2 2579 4854 6849 80,87
0s(17g.m? 1581 29,18 38,02 726 859 100

03(9,7g.m3)/
H0,(45¢.L7) 0358 6402 6497 6640 6645 6810

03;(2,59.m% 1262 3,07 547 2327 4384 806
Cafeina 0;(9,79.m® 12,79 31,8 8267 968 987 -
05(17g.m®) 18,34 87,19 97,08 - - -

05(9,7g.m>)/
H202(4,5g.L'1) 940 31,30 76,68 98,09 98,27 100
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Os resultados apresentados neste estudo demonstram que 0 processo de 0zonizagao
apresenta grande potencialidade como tecnologia coadjuvante ao tratamento convencional de

efluentes e pode ser aplicado com sucesso na degradacao dos farmacos estudados.

5.6.5 Analise de peroxido de hidrogénio residual

Os resultados do comportamento da concentracdo de peroxido de hidrogénio residual
em funcdo do tempo, nos experimentos H,0,, UV/H,0, e O3/H,0, estdo apresentados na
Figura 5.32. O monitoramento da concentra¢do de H,O; indicou 97,4% do seu consumo no
experimento com UV, 18,4% nos experimentos que envolvem O3, enquanto no experimento
de H,O, o consumo foi de apenas 4,63%. Esses resultados estdo de acordo com a
porcentagem de degradacdo (Tabelas 5.6 a 5.8) dos compostos a partir de experimentos que
envolvem H,0;.

Complementando as discussdes anteriores, a analise de peréxido de hidrogénio residual
afirma que o H,O, foi consumido quase que totalmente na fotolise de H,O,, mostrando a
grande influéncia nos compostos que tiveram baixa degradacao por fotolise direta, exceto para

dipirona que degradou consideravelmente em todos 0s processos.
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Figura 5. 33 — Consumo de perdxido de hidrogénio durante os processos H,0,, UV/ H,0,, O3/ H,0,.

Diferentes processos oxidativos avancados aplicados a degradacdo de farmacos de

diferentes classes terapéuticas foram descritos neste trabalho. Apesar da complexidade destas
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moléculas, as baixas concentracGes encontradas em ambiente aquatico permitem a aplicacao
destes processos, 0s quais atingem alta eficiéncia de degradacdo. No entanto, ainda sdo
escassas as informacgOes sobre a identidade dos subprodutos de degradacdo formados e a
toxicidade da amostra apds tratamento, informacGes estas fundamentais para garantir a
efetividade e seguranca da aplicacdo de tais processos no tratamento de efluentes contendo
residuos de farmacos (MELO et al., 2009). Com base nos resultados apresentados, a
otimizacdo dos processos de tratamento é indispensavel para garantir a completa

mineralizacdo dos compostos-alvo, minimizando assim a formag&o de intermediarios toxicos.

5.7 ESTUDO DE CASO: REJEICAO DOS FARMACOS EM AMOSTRAS DE AGUA DO
RIO GUANDU E PARAIBA DO SUL POR OSMOSE INVERSA

A fim de avaliar o efeito da matriz aquosa quanto a rejeicdo dos farmacos estudados,
amostras de aguas superficiais coletadas nos pontos de amostragem pelo INEA foram
submetidos a ensaios de Microfiltracdo com membrana de geometria cilindrica do tipo fibra
oca de poli(imida) a uma pressdo aproximada de 5 bar, obtida da Pam Membranas Seletivas e
posteriormente submetida & melhor condicéo testada nos experimentos com solugdo aquosa.

Nos ensaios com solucdo aquosa tanto os processos NF quanto Ol foram eficientes na
rejeicdo dos farmacos. No entanto, rejeicdo melhor foi obtida na OI, por este motivo esse
processo foi escolhido para realizar testes com as amostras reais, sem ajuste de pH (6-7) e a
pressao utilizada 20 bar.

A influéncia da osmose inversa na rejeicdo dos PhACs foi avaliada através da
determinacdo da concentracdo por HPLC e a qualidade da agua foi avaliada atraves das
analises de COT e DQO.

Para determinar a concentracdo por HPLC nas amostras reais foi necessario realizar
testes de concentracdo por liofilizacdo e SPE a fim de avaliar procedimento com maior
recuperacdo. Foi preparado 1L de agua Milig fortificada com os farmacos para uma
concentracdo final de 10 mg.L™ em 1mL. Uma parte foi liofilizada e outra concentrada em
SPE em cartucho Strata-X. Pode ser observado na Tabela 5.10 que a concentragcdo por
liofilizacdo obteve melhor porcentagem de recuperacdo para todos os farmacos. Esta baixa
recuperacdo para o diclofenaco na liofilizacdo, provavelmente deve-se a ineficiéncia na

eluicdo apds a liofilizacéo.
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No caso do SPE, talvez fosse necessario um volume maior de amostra para obter uma
melhor taxa de recuperacdo, porém essa etapa deparou-se com a limitagdo do volume de
amostra real.

Tabela 5.9 - Porcentagem de recuperacdo dos farmacos em agua Miliq através da concentracdo dos farmacos por
liofilizaglo e SPE.

Recuperacéo (%)

Farmacos Eq. da reta R? Agua MILIQ (10 mg.L™)
Liofilizada SPE
Paracetamol y =40378x - 527,33 0,9998 100 18,2
Cafeina y = 32006x + 1176,4 0,9999 96,3 68,6
Dipirona  y =8835,9x - 789,54 0,9996 94,9 -
Diclofenaco y=20117x -815,58 1 64,51 39,8
Ibuprofeno  y =17304x - 358,39 1 97,1 50,3

Diante desses resultados, a liofilizacdo foi 0 método escolhido para concentracdo das
amostras naturais para determinacdo por HPLC e a recuperacdo das amostras reais
microfiltradas e fortificadas com 4 mg.L™ foi satisfatéria, como mostrado na Tabela 5.11,

exceto para dipirona, possivelmente por ineficiéncia na eluigdo apds a liofilizacéo.

Tabela 5.10 - Porcentagem de recuperagdo dos farmacos em amostras reais
Recuperacio (%)(4 mg.L™)

Farmacos N30 psato PS4zl GN200  SC200 Ponto de Rede
Paracetamol 84,2 86,4 98,5 93,2 106,6 104,3
Cafeina 85,6 72,9 98,4 105,0 109,1 102,8
Dipirona 50,3 49,2 47,8 57,3 48,6 25,6
Diclofenaco 1481 1359 116,9 101,1 101,4 117,4
Ibuprofeno 95,8 90,1 95,1 104,7 107,4 88,4

FN 130: Rio Paraiba do Sul - Entrada do Reservatério de Funil — Queluz; PS410: Rio Paraiba do Sul - Saida do
Reservatorio de Funil; PS421: Rio Paraiba do Sul. Ap6s a Companhia Siderdrgica Nacional(CSN); SC200: Rio
Paraiba do Sul - Represa de Santa Cecilia — transposicdo para o Rio Guandu; GN200: Rio Guandu — Ponto na
barragem de captacdo de agua da CEDAE. PONTO DE REDE - Ponto de rede da agua distribuida mais
préximo a ETA - GUANDU.

Na Tabela 5.12 estdo apresentados os resultados de concentracdo dos compostos nos
pontos de amostragem, antes e ap0s 0 processo de Osmose Inversa na pressdo 20 bar e pH
natural (6-7).

Pode ser observada a eficiéncia do processo de osmose inversa na remocdo dos
farmacos em aguas naturais, como esperado, corroborando com os resultados realizados neste

trabalho, com solucéo aquosa.
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Tabela 5.11 - Concentracfes dos farmacos nas amostras do rio Guandu e rio Paraiba do Sul

Concentracdo (mg.L™)*

Pontos de Coleta Farmacos Alimentacdo Permeado Concentrado
Paracetamol <LD <LD <LD
Cafeina <LD <LD <LD
EN 130 Dipirona 2,3415,44 <LD <LD
Diclofenaco 0,92+0,23 <LD <LD
Ibuprofeno 2,37 £0,15 <LD <LD
Paracetamol 0,23+2,64 <LD 0,12+0,01
Cafeina <LD <LD <LD
PS410 Dipirona <LD <LD <LD
Diclofenaco <LD <LD <LD
Ibuprofeno <LD <LD <LD
Paracetamol 0,51+ 4,2 <LD 0,42+0,42
Cafeina 0,44+2,2 <LD 0,71+1,32
PS421 Dipirona 1,32+4,9 <LD <LD
Diclofenaco 1,26%£1,5 0,31+3,02 0,84+0,68
Ibuprofeno 2,17+2,14 <LD 0,41+6,41
Paracetamol 0,28+5,3 <LD 0,23+4,04
Cafeina <LD <LD <LD
SC200 Dipirona 1,41+6,0 <LD <LD
Diclofenaco <LD <LD <LD
Ibuprofeno 0,13+0,2 <LD <LD
Paracetamol 0,34+1,1 0,15+2,9 <LD
Cafeina <LD <LD <LD
GN200 Dipirona 0,99+3,0 <LD <LD
Diclofenaco <LD <LD <LD
Ibuprofeno 0,21+7,2 <LD <LD
Paracetamol 0,20+6,0 <LD <LD
Cafeina 0,3745,0 <LD <LD
Ponto de Rede Dipirona 2,44+2 34 <LD 0,25+0,87
Diclofenaco 0,57+7,3 <LD 0,35+0,2
Ibuprofeno 2,38+1,1 <LD 0,40+0,013

'Fator de concentragéo = 200

LD= Limite de deteccéo

FN 130: Rio Paraiba do Sul - Entrada do Reservatorio de Funil — Queluz; PS410: Rio Paraiba do Sul - Saida do
Reservatério de Funil; PS421: Rio Paraiba do Sul. Apés a Companhia Siderargica Nacional(CSN); SC200: Rio
Paraiba do Sul - Represa de Santa Cecilia — transposi¢do para o Rio Guandu; GN200: Rio Guandu — Ponto na
barragem de captacdo de 4gua da CEDAE. PONTO DE REDE - Ponto de rede da &gua distribuida mais

préximo a ETA — GUANDU.

E fato que as aguas que abastecem a Estacdo de Tratamento de Agua (CEDAE) do Rio

de Janeiro possuem 0s compostos estudados. Em todos os pontos escolhidos ha algum

farmaco, e pode ser visto também que as concentragdes estdo em faixas maiores que as

encontradas na literatura. Uma das razdes para a presenca desses compostos pode estar
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associada a contribuicdo dos afluentes do rio Guandu e Paraiba do sul, que passam por
municipios que ndo possuem saneamento basico, langamento de efluentes industriais, entre
outras vias. Neste contexto, 0s produtos ndo degradaveis ou parcialmente removidos contidos
em ETE s&o susceptiveis de serem detectados em &guas superficiais (FENG et al., 2013).

Importante frisar que o Ponto de Rede sdo aguas ap6s tratamento da CEDAE,
demonstrando a ineficiéncia dos tratamentos convencionais na remocao de PhACs.

Geralmente, uma combinacdo de trés mecanismos basicos pode estar envolvido durante
a rejeicdo do soluto pela membrana de Ol: efeito estérico, exclusdo de carga e adsorcéo
(RADJENOVIC et al., 2008). Para a maioria dos farmacos, o efeito estérico foi 0 mecanismo
de rejeicdo predominante na filtracdo por membrana de Ol nas amostras de aguas superficiais,
porque a maioria dos compostos investigados tem massa molecular de cerca de 200-400 Da,
menor que MWCO de membrana de Ol aplicada. Foi observada, neste estudo, uma excelente
rejeicdo da maioria dos farmacos pela membrana de Ol, assim como em estudos anteriores
(KIMURA et al., 2003, AL- RIFAI et al., 2007, RADJENOVIC et al., 2008). Além disso, a
incrustacdo da membrana e a presenca de matéria organica na agua provavelmente
contribuiram para maiores rejei¢cdes destes produtos farmacéuticos, especialmente para alguns
compostos hidrofobicos (NGHIEM & COLEMAN, 2008, COMERTON et al., 2008).

De fato, este estudo concluiu que o uso de osmose inversa ¢ uma étima opc¢édo para a
remocdo de micropoluentes uma vez que para todos os contaminantes estudados, a eficiéncia
de remocdo foi virtualmente 100%, tendo em vista que a concentracdo dos poluentes
estudados no permeado foi inferior ao seu limite de quantificagdo. No entanto, os problemas
de incrustacdo na membrana e tratamento adicional ou descarte do retentado desafiam a
aplicacdo da filtragdo por membranas de Ol (VAN DER BRUGGEN et al., 2008).

A Figura 5.34 apresenta os resultados de pH. De modo geral, o pH nos permeados das

amostras reais reduziram devido a caracteristica de retencao de ions na membrana.
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Figura 5. 34 — Valores de pH antes e ap6s processo Ol dos pontos de amostragens
do rio Guandu e Paraiba do Sul

Apds a microfiltracdo a turbidez das amostras apresentaram valores baixos até abaixo
do limite de deteccdo do equipamento (< 0,INTU), enquadrando nos padrBes exigidos pela
CONAMA 357/2005 (até 100 NTU).

Na Figura 5.35 é apresentado o resultado de DQO do teste de osmose inversa com agua

natural. Foi observada uma reducéo significativa, atingindo valores menores do que 12 mg.L"
1

35 I Alimentagédo
[ Permeado
[ 1 Concentrado

FN130 PS410 PS421 SC200 GN200 Ponto de Rede

Figura 5. 35— Valores de DQO (mg.L™) antes e ap6s processo Ol dos pontos de amostragens do rio Guandu e
Paraiba do Sul
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Nos valores de DQO e COT foi observada uma reducao significativa no permeado ap0os
processo Ol. No ponto PS421, o valor de DQO é de 24 mg.L™ considerada alta,
provavelmente devido a localizacdo por onde passa, proximo a cidade de Volta Redonda (RJ)
onde se localiza grande concentragdo urbana e o complexo siderdrgico.

A avaliacdo ecotoxicolégica de produtos farmacéuticos em ambiente aquatico € uma
area emergente de pesquisa no mundo todo. Neste trabalho, os resultados dos ensaios de
toxicidade obtidos a partir da bactéria luminescente Vibrio fischeri, para as amostras das
aguas naturais e amostras do permeado e concentrado apd6s osmose inversa foram
classificados como ndo toxicos frente ao organismo teste.

Os POAs podem ser aplicados como tratamentos terciarios em estacdes de tratamento
de agua, permitindo a eliminacdo de compostos farmacéuticos que ndo sao totalmente
removidos por tratamentos convencionais. No entanto, a otimizacdo dos processos de
tratamento é indispensavel para garantir a completa mineralizacdo dos compostos-alvo,
minimizando assim a formacao de intermediarios toxicos.

Tendo em vista a comprovagdo da contaminagdo desses corpos d’agua, tratamentos
mais adequados para aguas poderdo ser aplicados tendo-se como base 0s niveis de
concentracdo destas substancias nos corpos receptores investigados. Obviamente que medidas
preventivas e/ou corretivas sO terdo efeito quando muitos contaminantes emergentes forem
legislados, o que pode ocorrer a partir do momento em que ensaios ecotoxicoldgicos forem
realizados no sentido de complementar as analises quimicas realizadas.

Embora tecnologias avancadas de tratamento, tais como POAs e PSM demonstraram ser
alternativas promissoras para a remocao de micropoluentes, ha dois problemas associados as
aplicacdes avancgadas dos tratamentos: altos custos de operacdo e formacgéo de subprodutos e
residuos concentrados. Além disso, para prever efetivamente o impacto de micropoluentes no
ambiente receptor, uma compreensdo abrangente e a modelagem do destino dos

micropoluentes sdo necessarias.
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6 CONCLUSOES

A metodologia proposta para andlise quantitativa dos farmacos mostrou-se, além de
sensivel, seletiva, pois é adequada para identificacio e determinacdo dos farmacos
selecionados em amostras sintéticas e reais, de classe 2. Contudo, sdo baixas as concentracdes
encontradas em amostras reais, 0 que ainda ndo nos permite identificar de forma precisa os
efeitos desencadeados para 0 meio ambiente e para a populagdo. O método otimizado
consistiu em gradiente binario de acetonitrila e acetato de aménio (10 mM) em vazdo 0,3
mL.min™ totalizando 30 min de anélise. A temperatura da coluna foi mantida a 45 °C durante
toda a andlise e o volume de injecdo foi de 7pl.

As membranas de NF e Ol apresentaram rejeicdo entre 90 - 100% dos compostos
farmacéuticos em agua, em todas as condicdes de pH e pressao.

Na membrana NF90, a rejeicdo do paracetamol e da cafeina é independente do pH na
faixa de avaliacdo (4 - 7), porque estes componentes estdo em forma neutra e exclusao por
tamanho é o principal mecanismo de rejeicdo. A rejeicao do diclofenaco em pH 4 e 5 ocorre
devido a competicdo entre 0s mecanismos estérico e eletrostatico. O ibuprofeno e dipirona sdo
altamente dependentes do pH do meio, por isso os mecanismos hidrofobicos sdo dominantes
para a rejeicdo do ibuprofeno, ao contrério da dipirona que é uma molécula hidrofilica e,
portanto, mecanismos de exclusao por repulsao eletrostatica dominam.

Na membrana BW30 foi possivel observar uma remogéo eficiente de quase todos 0s
PhACs estudados, com mais de 98% de rejeicdo, com excecdo do paracetamol e cafeina. Estas
sd0 moléculas menores com alta hidrofilicidade e a reducdo da rejeicdo ocorre por
mecanismos de sor¢do/difusdo, dependendo do pH. Rejei¢do pela membrana BW30 é menos
influenciada por efeitos eletrostaticos e hidrofébicos em comparagdo com a membrana NF90.

Também ficou evidenciado nos estudos de degradacdo por POAs que, de forma geral,
foi possivel a degradacdo de quase 100% de todos os compostos, porém, a eficiéncia de
mineralizacdo por acompanhamento da DQO e COT ndo foi satisfatoria em nenhum dos
processos testados, possivelmente devido a formacdo de subprodutos do processo. Foi
comprovado que 0 H,O; sozinho ndo é indicado na degradacdo dos AINEs em estudo.

O processo de fotolise direta ndo foi eficaz na degradacdo do paracetamol, ibuprofeno e
principalmente da cafeina, comprovando que a quebra da cadeia desses compostos se deve as
propriedades fisicas da molécula e a baixa absorcao de radiacdo. A quantidade de energia da
lampada de baixa pressdo fornecida ao sistema ndo foi suficiente para a degradacdo das

moléculas.
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O processo UV/H,0, se mostrou eficiente na degradacdo dos compostos néo
degradados pela fotdlise direta. A presenca de H,O, mostra efeito positivo quanto ao aumento
da velocidade de degradacdo dos farmacos em relacdo ao processo de fotdlise apenas com
praticamente consumo total de H,O,. Para o diclofenaco e dipirona o H,O, ndo fez diferenca,
assumindo que a fotolise direta ja mostrou ser suficiente para degradar acima de 90% em 15
min.

Nos processos de ozonizagdo a velocidade de degradacdo foi mais lenta para a cafeina e
ibuprofeno, necessitando 60 min para atingir remocdo de, aproximadamente 100% em
concentracdo intermediaria e alta, diferente da dipirona, diclofenaco e paracetamol que
degradaram acima de 90% em 5 min. A adicdo de H,O, no processo de ozonizacdo em
concentragéo intermediaria ndo influenciou significativamente nos resultados finais.

Dentro desta perspectiva, o presente trabalho teve como meta configurar tecnologia de
tratamento aplicavel e efetiva na degradacgdo e remocdo dos PhACs garantindo a qualidade da
agua de abastecimento. Portanto, este estudo podera nortear possiveis a¢fes futuras no ambito
das politicas de satde publica e ambiental de modo a propor uma conscientiza¢do ambiental e

mudancas a elaboracdo de regulamento mais restrito para qualidade de aguas no Brasil.
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7 SUGESTOES PARA TRABALHOS FUTUROS

Como sugestdo de trabalhos futuros que complementem e consolidem as conclusdes

desse trabalho, pode-se citar:

e Estudar a influéncia da matéria organica dissolvida em agua contendo farmacos
em ambos processos, POAs e PSM;

e Acoplar os POAs com PSM como pré-tratamento para degradar 0s compostos
organicos em fluxo de alimentacdo da membrana ou como pds-tratamento para
mineralizacdo de composto ndo rejeitados no fluxo de permeado e na corrente de
concentrados da membrana;

e Estudar a nanofiltracdo seguida de Adsorcdo em Carvao ativado ou somente
carvao ativado para avaliacdo técnico-cientifico, a fim de evitar a
remineralizacdo, COmo no processo de 0SmMose inversa,;

e Avaliar a toxicidade dos produtos de degradagéo e identificar os subprodutos
formados durante os processos estudados;

e Estudo de viabilidade econdmica deve ser avaliado estimando o consumo de
energia e 0s custos de investimento e operagdo para 0s processos avancados de

tratamento.
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