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LISTA DE ABREVIATURAS

ACTH Hormonio adrenocorticotrofico

BPA Bisfenol A

CCL Contaminant Candidate List

CRH Hormaonio liberador da corticotrofina
DDT Diclorodifeniltricloroetano

DHEA Dehidroepiandrosterona

E1 Estrona

E2 17B-estradiol

EE2 17a-etinilestradiol

ETE Estacdo de tratamento de esgoto
FSH Hormonio foliculo estimulante

GH Hormonio do crescimento

GHRH Hormaonio liberador do hormonio de crescimento
GnRH Hormonio liberador de gonadotrofina
LH Hormaénio luteinizante

TRH Hormonio liberador de tirotropina
TSH Hormonio estimulante da tireoide

VTG Vitelogenina



RESUMO

HAN, H. P. Avaliacdo dos riscos de contaminacdo de aguas por disruptores
enddcrinos. 2022. 41 f. Trabalho de Conclusdo de Curso de Farmacia-Bioquimica —
Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas — Universidade de Sdo Paulo, Sdo Paulo, 2022.

Palavras-chave: disruptores enddécrinos; matrizes aquaticas; impacto ambiental.

A necessidade da agua para manter a vida e o equilibrio dos ecossistemas € uma
concordancia universal. Entretanto, a presencga de disruptores enddcrinos nesse meio
ameaca a biodiversidade e é considerada um grave problema ambiental globalmente.
Os disruptores endécrinos sdo substancias exégenas que podem interferir na sintese,
secregéo, transporte, metabolismo ou eliminagado de horménios enddégenos dos seres
vivos. Sdo encontrados em solventes, aditivos plasticos, pesticidas, produtos
farmacéuticos e de higiene pessoal e, podem causar disturbios no sistema reprodutor
masculino e feminino, problemas neuroldgicos, obesidade, problemas imunoldgicos e
anormalidades no desenvolvimento e crescimento. Na vida selvagem, pode ser
observada uma diminuigao da populagao e mudangas comportamentais e anatdmicas
dos animais. A contaminagdo de aguas € proveniente de residuos industriais,
domésticos ou agroindustriais descartados indevidamente, e principalmente, de
efluentes sanitarios. Esses compostos n&do sao totalmente removidos pelos processos
convencionais de tratamento de efluentes e; mesmo estando presentes em baixas
concentragdes, na ordem de nanograma ou micrograma por litro, ainda s&o capazes
de apresentar atividade bioldgica com efeitos deletérios nos seres vivos. Os efluentes,
mesmo tratados, ou excre¢des contendo disruptores enddcrinos podem entrar em
contato com outras matrizes de aguas, como rios, mares, lagos, aguas residuais e,
assim, serem propagados para outros ambientes e outros seres vivos. Por serem
substancias com estruturas distintas, a compreensado das caracteristicas fisico-
quimicas é fundamental para que a deteccao e a remogao sejam eficientes. Métodos
analiticos como extracdo em fase soélida, derivatizacdo, cromatografia gasosa
acoplada a espectrometria de massa e cromatografia liquida de alta performance
acoplada a espectrometria de massa ja sdo empregados atualmente para detectar e
quantificar a presenca desses compostos. Ja para a remocgdo, métodos fisicos,
quimicos e bioldgicos podem ser utilizados. Métodos fisicos abrangem a adsorgao e
filtracdo por membrana; os quimicos englobam processos de oxidagdo avangada e;
os bioldgicos, a biodegradagao utilizando microrganismos. Mesmo com as diversas
técnicas, € importante buscar outras inovadoras e realizar uma analise econémica
detalhada, bem como estudos especificos para otimizar as condicoes operacionais.
No Brasil, ainda n&o existem politicas que estabelecem as concentracbes maximas
permissiveis de cada composto nos corpos d’agua, em grande parte devido a
capacidade de tratamento limitada das instalacbes municipais de tratamento. Mesmo
sendo um topico que esta ganhando forte visibilidade nas ultimas décadas, ainda ha
de se criar regulamentagdes detalhadas com foco nesses microcontaminantes, além
de investir no estudo e desenvolvimento de novas tecnologias para detecgao e
remogao completa de disruptores enddcrinos das aguas.



ABSTRACT

The need for water to maintain life and the balance of ecosystems is a universal
agreement. However, the presence of endocrine disruptors in this environment
threatens biodiversity and is considered a serious environmental problem globally.
Endocrine disruptors are exogenous substances that can interfere with the synthesis,
secretion, transport, metabolism, or elimination of endogenous hormones in living
beings. They are found in solvents, plastic additives, pesticides, pharmaceuticals, and
personal care products, and can cause male and female reproductive disorders,
neurological problems, obesity, immune problems, and developmental and growth
abnormalities. In wildlife, a decrease in population and behavioral and anatomical
changes in animals can be observed. The contamination of waters comes from
improperly disposed industrial, domestic, or agro-industrial waste, and especially from
sanitary effluents. These compounds are not fully removed by conventional
wastewater treatment processes, and even though they are present in low
concentrations, on the order of nanogram or microgram per liter, they are still capable
of presenting biological activity with deleterious effects on living beings. The effluents,
even if treated, or excretions containing endocrine disruptors can encounter other
water matrices, such as rivers, seas, lakes, and wastewater, and thus be spread to
other environments and other living beings. Due to the distinct structures of these
substances, understanding their physicochemical characteristics is critical for efficient
detection and removal. Analytical methods such as solid phase extraction,
derivatization, gas chromatography coupled to mass spectrometry, and high-
performance liquid chromatography coupled to mass spectrometry are currently used
to detect and quantify the presence of these compounds. For removal, physical,
chemical, and biological methods can be used. Physical methods include adsorption
and membrane filtration, chemical methods include advanced oxidation processes,
and biological methods include biodegradation using microorganisms. Even with these
various techniques, it is important to look for other innovative ones and perform a
detailed economic analysis, as well as specific studies to optimize the operational
conditions. In Brazil, there are still no policies establishing maximum allowable
concentrations of each compound in water bodies, largely due to the limited treatment
capacity of municipal treatment facilities. Even though it is a topic that is gaining strong
visibility in recent decades, detailed regulations focusing on these microcontaminants
have yet to be created, as well as investment in the study and development of new
technologies for detection and complete removal of endocrine disruptors from aquatic
matrices.



1. INTRODUGAO

O deslocamento da producao artesanal para a escala industrial acarretou em
grandes transformagdes econdmico-sociais, dando inicio a Revolugdo Industrial,
marco histérico que modificou profundamente as relagbes entre o ser humano e o
meio ambiente (GANZALA, 2018). Esse avancgo tecnoldgico, por mais que proporcione
conforto e bem-estar no cotidiano, também gera consequéncias que impactam
diretamente os ecossistemas. As crescentes atividades antropicas e a produgao em
larga escala tém resultado no aumento da produgdo de residuos e,
consequentemente, da concentragdo de contaminantes em aguas, solo e ar.
Diariamente, toneladas de produtos quimicos sao descartados no ambiente e, a
natureza possui capacidade limitada e finita de autodepuracao e de diminuicdo dos
efeitos destes agentes agressores (PONTELLI, 2016; VIEIRA et al., 2020).

Os avancos das técnicas analiticas tém permitido a identificacdo e
quantificacdo de compostos quimicos em concentragcbes baixas, na ordem de
nanogramas a microgramas por litro, e esse fato tem chamado a ateng&o dos
estudiosos para contaminantes considerados emergentes (PONTELLI, 2016). Séo
denominados emergentes pelo fato de terem sido descobertos no ambiente apenas
nos ultimos anos (SOARES; SOUZA, 2019). Estes compostos englobam substancias
quimicas organicas e inorganicas presentes no dia a dia, como farmacos, horménios,
produtos farmacéuticos e de cuidado pessoal, aditivos de gasolina e industriais,
retardantes de chama bromados, surfactantes, compostos polifluoretados,
nanomateriais e subprodutos de desinfeccdo, bem como os produtos de
transformacao resultantes dos mesmos (LA FARRE et al., 2008).

Disruptores enddécrinos sdo micropoluentes bioacumulativos de alta
solubilidade e baixa volatilidade que causam sérios danos a saude mesmo em baixas
concentracdes; estdo presentes em ambientes aquaticos, sendo as estacdes de
tratamento de efluentes (ETE) o principal reservatério. Atualmente, as ETEs
convencionais ndo removem completamente esses compostos, assim, diferentes
processos avancados de tratamento estdo sendo explorados para compensar os
lapsos do sistema atual (SURANA et al., 2022; OLASUPO; SUAH, 2021).

Pesquisas tém relatado o envolvimento desses microcontaminantes com
desenvolvimento de disturbios da tireoide, obesidade, diabetes, cancer, problemas
cardiacos e reprodutivos (DE COSTER; VAN LAREBEKE, 2012). Nos animais, é



possivel observar diminuicdo na eclosao de ovos de passaros, peixes e tartarugas;
alteragdes no sistema imunolégico de mamiferos marinhos; problemas no sistema
reprodutivo de peixes, répteis, passaros e mamiferos e; feminizacdo de peixes
machos (BILA; DEZOTTI, 2007).

Nenhum pais atualmente possui uma regulamentagcdo integralmente
estabelecida quanto as concentragdes-limite em aguas para os contaminantes de
preocupagao emergente. Australia €, provavelmente, o unico pais que considera
valores-guia para alguns disruptores endocrinos no contexto da reutilizagdo de agua
para abastecimento de uso humano. Nos ultimos anos, os 6rgaos regulatérios da
Unido Europeia e dos Estados Unidos vém publicando listas contendo substancias
consideradas alarmantes em seu territorio. No Brasil, em contrapartida, ainda n&o ha
legislacdo sobre o monitoramento de disruptores enddcrinos em aguas superficiais,
gue sao o primeiro contato desses compostos quando atingem as matrizes aquaticas
(DE AQUINO et al., 2021).

2. REVISAO DA LITERATURA
2.1.SISTEMA ENDOCRINO

O sistema enddcrino, de seres vertebrados ou invertebrados, é composto por
uma série de glandulas e 6rgaos que produzem, armazenam e secretam hormdnios.
Esse sistema, em conjunto com o sistema nervoso, responde a condi¢des internas e
externas e, possui papel essencial no funcionamento, metabolismo, manutencao e
integracdo do organismo como um todo. Os horménios sdo substancias quimicas
naturais produzidas e secretadas por células-especificas e sao transportadas pela
corrente sanguinea ou sistema circulatério linfatico até atingir o tecido ou 6rgao-alvo
(CHOU, 2019; MARTY et al., 2018; REIS FILHO; LUVIZOTTO-SANTOS; VIEIRA,
2007).

As ceélulas enddcrinas secretoras estdo localizadas, principalmente, no
hipotalamo, na hipdfise, na tireoide, nas paratireoides, no pancreas, nas suprarrenais,
nos ovarios e nos testiculos (Figura 1). Também existem células secretoras de
horménios nos tecidos adiposos marrom e branco, na placenta, no figado, nos rins e

nas ceélulas do trato gastrointestinal. Os principais orgdos-alvos da regulagao



enddécrina sao glandulas mamarias, 6rgaos reprodutores, 0ssos, musculos, tecido
adiposo, sistema cardiovascular, figado, pulmdes, colon e pele (CHOU, 2019).
Devido a importancia do sistema endocrino em diversas fungdes bioldgicas e
fisiologicas, deficiéncia em qualquer parte desse sistema pode causar sérias
enfermidades ou mesmo levar a morte (GORE et al., 2014). Hipertireoidismo,
hipotireoidismo, sindrome de Cushing, diabetes mellitus e acromegalia sdo exemplos

de doencgas que estdo associadas a uma falha endocrina (MEERAN, 2021).

Figura 1 - Principais glandulas enddcrinas.

Hipotalamo -
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Hipofise

Tireoide
Suprarrenais ——J\

Pancreas

Ovarios _
(sexo feminino)

Testiculos
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Adaptado de GHISELLI; JARDIM, 2007.

2.1.1. Horménios e seus efeitos no organismo

Considerados mensageiros bioldgicos essenciais no funcionamento do sistema
enddcrino, os hormoénios s&do um grupo variado de substancias em termos de estrutura
quimica, sendo peptideos, esteroides e derivados de aminoacidos os grupos mais
importantes. Essa diversidade de estruturas quimicas reflete na forma com que esses
horménios sdo armazenados, liberados, transportados no sangue e reconhecidos por
receptores-especificos (HINSON et al., 2010). O tipo de receptor é determinado, em
grande parte, pela estrutura quimica do horménio. Com base na localizagéo celular,
os receptores sado classificados em receptores de membrana ou receptores
intracelulares (citoplasmaticos e nucleares) (GOODMAN, 2009).



Os peptideos e as catecolaminas (dopamina, adrenalina e noradrenalina, por
exemplo) ndo conseguem atravessar a bicamada lipidica da membrana celular, sendo
assim, ligam-se a receptores de membrana. Os hormdnios tireoidianos sé&o
transportados para dentro da célula e ligam-se a receptores nucleares e; os horménios
esteroides sao lipossoluveis e conseguem atravessar a membrana plasmatica e ligar-
se a receptores intracelulares (MOLINA, 2021). Essa ligagdo desencadeia uma
resposta intracelular, como a producdo de outros hormoénios, alteracdo no
metabolismo e na resposta comportamental, ou outros efeitos que variam de cada
horménio e seu respectivo alvo (CHOU, 2019). A Tabela 1 relaciona os hormdnios
secretados e seus efeitos no organismo. Destes, sdo aminoacidos modificados as
catecolaminas e os hormoénios tireoidianos; sao esteroides todos aqueles produzidos
na medula das suprarrenais, ovarios e testiculos e; os demais séo classificados como
horménios peptidicos (HINSON et al., 2010).

Tabela 1 - Hormoénios secretados e suas agdes no organismo.

Principais hormdnios secretados , , :
o e Efeitos gerais no organismo
pelas glandulas enddcrinas

Hipotalamo: 1. Crescimento

1. GHRH .

2. Metabolismo
2. TRH .
3. Respostas imunes e ao estresse

3. CRH 4. Reproducgéo
4. GnRH 5. La:ta éog
5. Dopamina ' ¢
Hipdfise: 1. Crescimento
1.GH .
2 TSH 2. Metabolismo

' 3. Respostas imunes e ao estresse
3. ACTH ~
4 LH 4 e 5. Reproducdo em mulheres e homens

' 6. Producao de leite
5. FSH . ~ . ~

. 7. Liberagao do leite durante a amamentacéo e
6. Prolactina ~ .
. contragao uterina durante o trabalho de parto
7. Oxitocina D oy ~ )
. 8. Equilibrio eletrolitico e pressao sanguinea

8. Vasopressina
Tireoide: 1 e 2. Metabolismo
1.13 3. Balango do calcio
2.T4 ' ¢
Paratireoides: o
1 PTH 1. Balango do célcio
Pancreas: 1 e 2. Regulagédo do agucar no sangue e de
1. Insulina outros nutrientes




2. Glucagon
Suprarrenais (cértex): .
. 1. Respostas imunes e ao estresse
1. Cortisol o ~ . L
2. Equilibrio da presséao arterial e hidrica
2. Aldosterona 3. Crescimento do musculo e do 0sso
3. DHEA '
Suprarrenais (medula): 1. Resposta do organismo diante das situagdes
1. Adrenalina de emergéncia
2. Noradrenalina 2. Controle da presséo arterial
Ovarios:
1. Estrogénio 1 e 2. Reproducédo em mulheres
2. Progesterona
Testiculos: ~
1. Testosterona 1. Reprodugdo em homens

Adaptado de GORE et al., 2014.

2.2.DISRUPTORES ENDOCRINOS
2.2.1. Definigao

Os disruptores endocrinos, de acordo com a Agéncia de Protegcdo Ambiental
dos Estados Unidos, podem ser definidos como “agentes exdégenos, que mesmo em
concentracdes-traco, possuem a capacidade de interferir na sintese, secrecao,
transporte, ligacdo, agdo ou eliminagdo de hormdnios naturais, responsaveis pela
manutengdo, reproducdo, desenvolvimento e comportamento dos organismos”
(USEPA, 2010), ou seja, sdo substéncias ou misturas quimicas que interferem na
fungdo normal dos horménios naturais. Quanto a terminologia, em inglés os autores
utilizam, em grande parte, o termo “endocrine disrupting chemicals”, enquanto no
Brasil € empregado disruptores, desreguladores ou interferentes endocrinos
(WAISSMANN, 2002).

Em condigdes normais, um hormonio natural se liga ao seu receptor e ativa os
genes no nucleo para produzir a resposta biolégica adequada. Ja em situagdes em
que o disruptor endécrino esta presente, este pode desencadear respostas adversas
através de (MORAES et al., 2008):

e Mimetismo completo ou parcial dos hormdnios que ocorrem naturalmente no
corpo, produzindo superestimulagao;
e Alteracado da concentracéo livre de hormdnios no sangue através da interagao

com globulinas plasmaticas;




o Alteracdo da expressao de enzimas relacionadas ao metabolismo hormonal;
e Interagdo com receptores hormonais, agindo como agonistas ou antagonistas;
¢ Alteracao da transdugao de sinais resultante da acdo hormonal;

¢ Inibicdo de enzimas relacionadas com a sintese de horménios.

2.2.2. Meios de exposigao

A exposicao pode ocorrer através do ambiente (ar, solo e agua), dos produtos
de higiene pessoal, produtos de limpeza, produtos manufaturados, dieta, defensivos
agricolas, sabonetes antimicrobianos, entre outros. Como sao provenientes de muitas
fontes diferentes, os seres vivos estdo expostos de varias maneiras, por exemplo, por
ingestao, inalagdo ou contato dérmico (SWETANSHU et al., 2022; RUIZ; PATISAUL,
2022). A exposicao durante a gestagdo e a infancia pode ocasionar em efeitos
duradouros na saude, pois sao fases em que os horménios regulam a formacao e a
maturacao dos 6rgaos. Na fase in-utero, varios DEs tém a capacidade de atravessar
a placenta e se concentrarem na circulagao do feto; ja outros podem ser transferidos
da mae para o bebé através do leite materno. Essas exposi¢cdes tém sido associadas
a anormalidades no desenvolvimento e podem aumentar o risco de doengas em fases
tardias do ciclo de vida ou mesmo serem repassadas as geragdes posteriores
(CASTRO-CORREIA; FONTOURA, 2015; REIS FILHO; LUVIZOTTO-SANTOS;
VIEIRA, 2007).

A contaminagao dos ambientes aquaticos ocorre pelo langcamento de efluentes
domésticos e industriais, fossas sépticas e solo poluido com substancias agricolas
(REIS FILHO; LUVIZOTTO-SANTOS; VIEIRA, 2007). Em estagbes de tratamento de
esgoto, esses compostos ndo sdo completamente eliminados dos efluentes, uma vez
que estas sdo projetadas para remover compostos orgénicos e nutrientes
(ERICKSON, 2002). A permanéncia de DEs apés o tratamento leva a contaminagao
de outras fontes de agua, como rios, baias, aguas superficiais, subterraneas, agua

potavel, sedimentos e até outras aguas residuais (ISMANTO et al., 2022).

2.2.3. Exemplos de substéncias e suas fontes

Até 2019 era estimado que, dos milhares de produtos quimicos fabricados,

cerca de 1000 substancias tinham propriedades de desregulagao endécrina, e estas
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podiam ser agrupadas em naturais ou sintéticas. Fitoestrogenos e metabdlitos
secundarios de plantas sao exemplos de compostos naturais. Os sintéticos, por outro
lado, podem ser classificados quanto a aplicacdo, as caracteristicas quimicas e
estruturais; e estes compreendem hormdnios e esteroides, produtos farmacéuticos e
de cuidado pessoal, poluentes orgéanicos persistentes, pesticidas, hidrocarbonetos
aromaticos policiclicos, plastificantes e aditivos, compostos fendlicos halogenados e

ndo halogenados, metais e compostos organometalicos (Tabela 2) (TAPIA-

OROZCO et al., 2016; KABIR; RAHMAN; RAHMAN, 2015; YILMAZ et al., 2020).

Tabela 2 - Disruptores enddécrinos, suas fontes e efeitos no organismo.

Disruptores enddcrinos

Fontes

Impactos no organismo

Hormonios e esteroides:
Estrona (E1)
17B-estradiol (E2)
17a-etinilestradiol (EE2)
Estriol (E3)

e Testosterona

Fontes naturais (ovario
e testiculo), pilulas
anticoncepcionais,
efluentes e
escoamento agricola

Céancer de endométrio,
doencgas neurologicas,
disturbios do sistema
imunologico

Produtos farmacéuticos e de
cuidado pessoal:

e Parabenos

e Levonorgestrel

e Dietilestilbestrol

e |buprofeno

Sabonete, shampoo,
perfumes, antibidticos,
cosmeéticos e
medicamentos

Disturbios reprodutivos,
obesidade, disturbios
imunoldgicos pos-natais

Poluentes organicos
persistentes:

e Dioxinas
¢ Bifenilos policlorados
(PCBs)

e Hexaclorobenzeno

Erupgdes vulcanicas,
incéndios florestais,
incineracao, aterro e

Disturbios reprodutivos,
obesidade, interrupgao
da funcao da tireoide,
doencas inflamatoérias,

e Procimidona

e 2,4-Diclorofenoxiacido

¢ Diclorodifeniltricloroetano
(DDT)

transporte atmosfeérico,
inseticida, fungicida e
herbicida

. D . . . doencas
e Eteres difenilicos atividades industriais .
i cardiovasculares,
polibromados hipertensao
¢ Dibenzofuranos
policlorados
Pesticidas: Disturbios reprodutivos,
¢ Vinclozolina , obesidade, alteracao da
. Escoamento agricola, ~ .
e Atrazina funcao da tireoide,

diabetes tipo 1 e 2,
cancer testicular,
doencas inflamatérias e
autoimunes
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Hidrocarbonetos policiclicos
aromaticos:

e Pireno
e Antraceno
e Naftaleno

e Fenantreno
e Fluoranteno

Combustéo de
combustiveis fosseis,
trafego de veiculos e
fumaca de cigarro

Disturbios reprodutivos,
diabetes tipo 1 e 2,
obesidade, cancer,
alteracao da funcéao
tireoidiana, disturbios
neurolégicos, disturbios
neuropsiquiatricos,
disturbios
hematopoiéticos

Plastificantes e aditivos:
¢ Dimetilftalato

¢ Dietilftalato

e Dibutilftalato

e Triclocarban

e Trifenilfosfato

Efluentes industriais,
produtos plasticos,
pisos vinilicos, cabos
de aco, automoveis e
cateteres intravenosos

Obesidade, alteracéo da
funcao da tireoide,
diabetes tipo 2, disturbios
neuropsiquiatricos,
doenca cardiaca

Compostos fendlicos
halogenados:

e Triclosan

e Pentaclorofeno

Retardadores de

Obesidade, disturbios
neuropsiquiatricos,
alteragao da fungao da

e Tetrabromobisfenol A chamas tireoide, resisténcia a

e 2,4-Biclorofenol insulina, diabetes tipo 2

o 2,4,6-Tribromofenol

Compostos fendlicos nao- Disturbios reprodutivos,
halogenados: Plasticos de doencas

o Bisfenol A (BPA) policarbonato, cardiovasculares,

e Bisfenol F tensoativos, hipertensao, alteracédo da

e Resorcinol
¢ Nonilfenol
e OQctilfenol

revestimentos epoxi e
alimentos enlatados

funcao da tireoide,
obesidade, doengas
inflamatdrias

Metais e compostos
organometalicos:

e Arsénico
e Chumbo
e Cadmio

e Tributilestanho
e Metilmercurio

Metais, tintas, baterias,
mineracao, refino, anti-
incrustantes e
produtos infantis

Doencgas reprodutivas,
neurologicas,
hematoldgicas,
gastrointestinais,
cardiovasculares e
renais, obesidade,
diabetes tipo 1 e 2,
disturbio imunolégico

Adaptado de ISMANTO et al., 2022.

Levando em consideracido as caracteristicas estruturais, € dificil estabelecer
uma relagao de estrutura-atividade entre compostos pertencentes a diferentes classes

quimicas, isso ocorre devido a diversidade de mecanismo de agdo no organismo.
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Além disso, em alguns casos, os metabdlitos causam mais danos que o composto
original. A maioria desses micropoluentes séo lipofilicos e bioacumulam no tecido
adiposo, tendo, assim, uma meia-vida longa dentro do ser vivo (KABIR; RAHMAN;
RAHMAN, 2015).

Figura 2 - Estrutura quimica de diferentes tipos de disruptores enddcrinos.
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2.2.4. Efeitos causados pela exposicao

Doencas respiratoérias, diabetes, obesidade, problemas cardiovasculares e de
tireoide, alteracdo da funcdo dos sistemas nervoso e imunoldgico, alteragbes na
qualidade e fertilidade do esperma, certos tipos de cancer, crescimento comprometido
e, deficiéncias neuroldgicas s&do exemplos de efeitos que disruptores endodcrinos
podem causar nos seres humanos; ao passo que em animais pode ser observado
alteracdes na eclosdo de ovos, nos sistemas reprodutivo e imunoldgico, na atividade
hormonal, nos niveis plasmaticos de vitelogenina (VTG), na viabilidade da prole e no
comportamento (RUIZ;, PATISAUL, 2022; VIEIRA et al., 2020). Como na vida
selvagem os efeitos sdo mais visiveis e melhor embasados, é possivel associar o
mecanismo de agao e as possiveis consequéncias desses compostos para a saude
humana (TUBBS; McDONOUGH, 2018).
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Compostos quimicos como dietilestilbesterol (DES), tributilestanho, ésteres de
ftalato, DDT, PCBs, dioxinas, chumbo e cadmio estdo associados a anormalidades
reprodutivas em populagdes humanas e animais (WHO, 2013). Em humanos, PCBs e
eteres difenilicos polibromados estdo associados a disturbios neurolégicos, como
diminuicao de QI e implicagdo no neurodesenvolvimento; outros estudos mostram que
0 contato com pesticidas organoclorados aumenta a probabilidade de desenvolver
cancer de pulméo, prostata, mama e estdmago (JAYARAJ; MEGHA; SREEDEYV,
2016). Tributilestanho, trifenilestanho, ftalatos, BPA, dioxinas e pesticidas s&o
exemplos de compostos obesogénicos porque interferem no metabolismo, apetite e
equilibrio energético do sistema enddcrino. Com isso, doengas cardiovasculares,
resisténcia a insulina e diabetes acabam se desenvolvendo também. Os DEs também
levam a disturbios relacionados ao sistema imunoldgico, por exemplo, doenga
autoimune da tireoide, endometriose, alergias e disturbios das vias aéreas (WHO,
2013). A Tabela 2 traz uma associagao entre as classes quimicas e os efeitos nocivos
no organismo. E possivel observar que as substancias possuem capacidade de
interferir em praticamente, se ndo todas, as vias metabdlicas do corpo humano.

Em relagdo a vida selvagem, os disruptores enddcrinos sdo absorvidos por
animais aquaticos através de respiracao, transferéncia materna nas reservas lipidicas
do ovo e osmorregulacéo; os efeitos téxicos sdo medidos usando biomarcadores,
tecidos e organismos individuais (JOBLING; TYLER, 2006). Estudos mostram que
hormonios naturais e sintéticos estdao associados a alteragao do nivel de VTG no
sangue de espécies de peixes, tartarugas e mexilhdes (RODGERS-GRAY et al.,
2001). A feminizac&o de peixes machos, a masculinizagéo de peixes fémeas e outros
problemas reprodutivos, também sdo comumente relacionados aos estrogénios E1,
E2 e EE2, a ftalatos e BPA (VETHAAK; LEGLER, 2013). Problemas nos sistemas
reprodutivo e imunoldgico de algumas espécies de focas podem estar associados a
contaminagdo de sua cadeia alimentar, principalmente por PCBs e DDT e seus
metabdlitos. Foi observado em ursos polares a masculinizacdo de fémeas e baixa
concentragao de testosterona em machos devido a exposi¢cdo a PCBs e DDE (um
metabdlito do DDT) (ANNAMALAI; NAMASIVAYAM; 2015).
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2.3.MATRIZES DE AGUA

Estdo presentes na agua diversos componentes os quais provém do préprio
ambiente ou foram introduzidos pelas atividades humanas, podendo dar origem a
poluicdo das aguas. Poluigao hidrica pode ser definida como qualquer alteragao fisica,
quimica ou biolégica da qualidade de um corpo hidrico, conforme o0 seu uso
(GIORDANO, 2004). A Resoluggo CONAMA n° 357/05, do Ministério do Meio
Ambiente, ‘dispde sobre a classificagdo dos corpos de agua e diretrizes ambientais
para seu enquadramento, bem como estabelece as condicbes e padrdes de
langamento de efluentes’ (CARVALHO; PASSIG; KREUTZ, 2011).

Para caracterizagdo da agua, séo utilizados parametros a partir de aspectos
fisicos, quimicos e bioldgicos. Esses parametros s&o indicadores da qualidade da
agua e se tornam impurezas quando alcangam valores superiores aos estabelecidos
para determinado uso. Os fisicos englobam temperatura, sabor, odor, cor, turbidez,
sélidos e condutividade elétrica. Os quimicos abrangem pH, alcalinidade, acidez,
dureza, demanda bioquimica de oxigénio, oxigénio dissolvido, matéria orgénica,
micropoluentes organicos e inorganicos, concentracéo de cloretos, ferro, manganés,
nitrogénio, foésforo e fluoretos. Por ultimo, os biolégicos incluem presengca de
coliformes totais e termotolerantes (PORTAL TRATAMENTO DE AGUA, 2015).

2.3.1. Tratamento de efluentes

Devido a essencialidade da agua e a dependéncia que os seres vivos tém dela,
a tomada de agbes para diminuir sua poluicdo torna-se imprescindivel. Uma das
medidas de controle da poluigdo € o tratamento de efluentes, isto €, do conjunto de
residuos liquidos langados no meio ambiente através do esgoto doméstico, agricultura
e atividades industriais. Os dois ultimos constituem tipos de efluentes que podem ser
bastante nocivos, pois podem conter metais pesados, 6leos e outras substancias que
causam problemas ambientais graves (FOGACA, s.d.).

Os efluentes sao langados na rede coletora de esgotos e em seguida séo
encaminhados para a estagcdo de tratamento de esgotos para que possam ser
tratados. O tratamento € constituido de etapas, as quais sédo divididas em niveis de
tratamento preliminar, primario, secundario e terciario. De forma geral, a remogéo dos

sélidos grosseiros é feita utilizando grades, peneiras, sedimentadores e flotadores. Os
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sélidos coloidais e dissolvidos sdo removidos utilizando-se tratamentos fisico-
quimicos. Os processos bioldgicos sao utilizados para a remogao de matéria organica
dissolvida ou coloidal (GIORDANO, 2004; CARVALHO; PASSIG; KREUTZ, 2011).

O nivel de tratamento preliminar tem como objetivo a remogdo de sélidos
grosseiros em suspengao com caixas de areia; remogao de solidos com diametros
superiores a 1 mm com peneiras e; remoc¢ao de soélidos com didmetros superiores a
10 mm com grades. O tratamento primario destina-se a remogéao de solidos por
sedimentacao ou flotagdo, ou pela associacdo de coagulagao e floculagdo quimica.
Nesta etapa sdo removidos os componentes toxicos, matéria organica, gorduras e
metais pesados dissolvidos. Apds o tratamento preliminar e primario, os efluentes séo
encaminhados para o tratamento secundario, que tem como objetivo a remocgéo de
matéria organica biodegradavel dissolvida ou coloidal. Nesta etapa, nitrogénio e/ou
fésforo também podem ser removidos. Por ultimo, o tratamento terciario visa a
melhoria da qualidade dos efluentes tratados pela remogéao de nutrientes, organismos
patogénicos, compostos n&o-biodegradaveis, metais pesados, solidos inorganicos
dissolvidos, soélidos em suspensao e, finalmente, a desinfeccdo do efluente
(GIORDANO, 2004; CARVALHO; PASSIG; KREUTZ, 2011).

2.3.2. Contaminacgao por disruptores endécrinos

Os diversos contaminantes quimicos presentes nas aguas devido a atividades
antrépicas impdem riscos a saude, acrescido dos riscos devido a presenca de
microrganismos patogénicos. A fonte de contaminagdo quimica na agua é diversa,
originada de subprodutos formados durante os processos de desinfecgdo da agua,
liberacdo da atividade industrial e pecuaria, ou medicamentos terapéuticos lancados
no esgoto (GONSIOROSKI; MOURIKES; FLAWS, 2020). A presenga e variagao de
DEs em corpos d'agua, como aguas superficiais, subterrdneas e agua potavel, estao
associadas a fatores como usos, fatores hidrogeolodgicos e comportamento quimico
do poluente (WEE et al., 2021).

Inameros estudos publicados trazem evidéncias de que os disruptores
enddcrinos estdo presentes nos mais diferentes tipos de corpos hidricos, desde
oceanos até piscinas de uso recreativo. Um estudo em 2006 relatou que amostras de
adguas subterraneas de Hyderabad, india, estavam contaminadas com DDT,

endosulfan e lindano em concentragdo excedendo os respectivos valores de Ingestéao
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Diaria Aceitavel para humanos (PATTNAIK et al., 2020). Outro estudo realizado em
Changsha, na China, demonstrou pela primeira vez a presenga de DEs em aguas de
piscinas. Dos 20 compostos testados, 8 foram detectados nessas aguas (2 tipos de
fendis, 3 tipos de estrogénios, cafeina e 2 tipos de progestogenos) (ZHOU et al.,
2020). Estudos realizados na Europa, por pesquisadores dinamarqueses, mostraram
que existe um acentuado processo de perda de fertilidade masculina devido a
diminuicdo drastica do numero de espermatozoides viaveis médios ao longo do
tempo, que chegou a 45% (SCHLINDWEIN, 2005).

No Brasil, um estudo demostrou a presenca de produtos farmacéuticos e de
higiene pessoal na agua de abastecimento na regidao de Campinas, Sdo Paulo; foram
encontrados compostos como cafeina, estradiol, progesterona e bisfenol. Neste
estudo também foi observado que as concentragdes de hormdnios sexuais em
amostras de esgoto bruto e esgoto tratado estavam bastante préximas, comprovando,
assim, uma provavel ineficiéncia do tratamento de efluentes empregado no pais.
Outros estudos realizados nessa regiao mostraram que alguns compostos estudados
apresentaram concentragdes maiores que as encontradas em outros paises e isso
pode estar associado ao fato de ndo haver uma regulamentagao estabelecida para a

maioria dos contaminantes analisados (SODRE et al. 2007).

2.4. DISRUPTORES ENDOCRINOS NAS AGUAS
2.4.1. Métodos de deteccgao

Diversos métodos analiticos desenvolvidos para detectar a presenca de
disruptores enddcrinos em amostras de sangue, tecido e urina, tiveram de ser
adaptados para a deteccao destes em matrizes ambientais. As baixas concentragdes
e o grande numero de compostos existentes fazem com que a detecgdo seja um
desafio e; por essa razédo, os métodos devem possuir baixos limites de detecc¢ao, alta
eficiéncia e seletividade para que a analise seja satisfatoria. Extragdo em fase sélida,
derivatizagdo, cromatografia gasosa acoplada a espectrometria de massas e
cromatografia liquida de alta eficiéncia acoplada a espectrometria de massas séo
alguns dos métodos analiticos mais utilizados. Métodos biol6gicos também tém sido
empregados, sendo o mais comum o ensaio imunoenzimatico (ELISA) (VIEIRA et al.,

2020). A analise de residuos necessita da realizagao de uma etapa prévia de preparo
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de amostra devido as concentracgdes baixas, propriedades quimicas distintas dos
analitos e complexidade da matriz. Os principais objetivos dessa etapa sdo promover
a extracdo e, muitas vezes, concentrar os analitos de interesse e remover os
interferentes (JARDIM, 2010).

2.4.1.1. Extragdo em fase solida e derivatizagéo

A extragcdo em fase solida (SPE) € uma técnica utilizada para preparo de
amostra com intuito de extracido e/ou concentracado do analito, isolamento da matriz e
estocagem da amostra. E feita uma separacdo liquido-sélido para extracdo de
compostos semivolateis e ndo-volateis de amostras liquidas, permitindo que analitos
em concentragdes muito baixas possam ser detectados posteriormente por
cromatografia ou eletroforese capilar. Esse método pode ser aplicado para parabenos,
alquilfendis, fenilfendis, bisfenol A e triclosan. De forma geral, a amostra, contendo o
analito de interesse, é colocada no topo do cartucho e aspirada com pequeno vacuo
ou pressionada levemente com uma seringa ou gas, de forma a penetrar no cartucho.
Dentro do cartucho, onde se encontra o sorvente (fase sdélida), ocorre a retengao do
analito e as vezes de alguns interferentes, sendo importante a limpeza da coluna para
retirar esses interferentes menos retidos que o analito. Apos essa etapa, € feita a
eluicdo do analito da coluna. Os mecanismos de retengcdo sio idénticos aqueles
envolvidos em cromatografia liquida em coluna: adsorgao, particdo, troca ibnica e
exclusao (JARDIM, 2010; AZZOUZ; BALLESTEROS, 2014).

A derivatizagdo também é um método de preparagdo de amostra empregado
na deteccdo de compostos organicos em amostras complexas. E um processo
quimico de modificagdo de compostos a fim de gerar novos produtos com melhor
estabilidade térmica, volatilidade e propriedades cromatograficas, principalmente
aqueles com grupos funcionais polares. Essa etapa € geralmente realizada por
reagdes de substituicdo no grupo polar da molécula, onde podem ocorrer reagdes de
alquilagao, acetilacao e sililacdo, sendo esta ultima provavelmente a técnica mais
utilizada. Disruptores enddécrinos como alquilfendis, BPA, parabenos, fenilfendis e
Triclosan sdo compostos altamente polares e termicamente frageis que requerem
conversdo em derivados mais volateis para analise por cromatografia gasosa,
indicando que a derivatizagdo um método interessante para melhorar esse
contratempo (SCHUMMER et al., 2009; PESSOA et al., 2012).
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24.1.2. GC-MS

A cromatografia consiste na separagao dos componentes de uma mistura
utilizando duas fases: uma fixa e de grande area superficial denominada fase
estacionaria, e um fluido que interage com a fase fixa, chamado fase movel. As partes
principais de um cromatografo sdo bomba, injetor, coluna e detector. A espectrometria
de massas, por sua vez, € uma técnica que analisa compostos a nivel tracos, em
particular os compostos organicos, que devem ser previamente ionizados. O
equipamento possui, de forma geral, fonte de ionizagao, analisador, detector e sistema
de dados (BUSTILLOS, 2020).

A cromatografia gasosa acoplada a espectrometria de massas (GC-MS) é um
meétodo de detecgdo qualitativa e quantitativa para compostos organicos volateis ou
semivolateis em misturas complexas (SNEDDON; MASURAM; RICHERT, 2007).
Esse método combina as vantagens da cromatografia (alta seletividade e eficiéncia
de separagdo) com as vantagens da espectrometria de massas (obtencdo de
informagado estrutural, massa molar e aumento adicional da seletividade) (VEKEY,
2001). Apesar dessa técnica ser bastante utilizada e apresentar inumeras vantagens,
0s equipamentos possuem pregos elevados, o que limita suas aplicagbes (DOS
SANTOS, 2016).

Na CG, a amostra é vaporizada e introduzida em um fluxo de um gas adequado
(fase movel ou gas de arraste) e especifico para cada detector. Este fluxo de gas, com
a amostra vaporizada, passa por um tubo contendo a fase estacionaria (coluna
cromatografica), onde ocorre a separagao da mistura. Apos a separagao, as amostras
provenientes do cromatégrafo a gas, no estado gasoso, sdo bombardeadas por um
feixe de elétrons e quebradas gerando ions positivos, negativos e radicais. Essa etapa
€ denominada ionizagao e para o método CG-MS, podem ser utilizadas formas de
ionizagdo em baixas pressdes, como o impacto eletrébnico ou da ionizagdo quimica.
Por fim, o espectrometro de massa faz a detecgao e registro dos fragmentos gerados
por este impacto dos elétrons (LANCAS, 2009; DOS SANTOS, 2016).

24.1.3. HPLC-MS

Atualmente, a cromatografia liquida acoplada a espectrometria de massas

(HPLC-MS) é uma das principais técnicas utilizadas na analise de compostos nao
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volateis e/ou termicamente instaveis. E uma ferramenta analitica versatil e de grande
potencial na analise qualitativa e quantitativa. Essa técnica abre novos caminhos para
elucidar a estrutura da matéria bioldgica, dado que a maior parte dos sistemas
biolégicos sdo aquosos e formados por compostos ndo volateis, polares e
frequentemente de alta massa molecular, caracteristicas que impedem a analise por
GC-MS (BUSTILLOS, 2020).

A analise cromatografica inicia pela impuls&o ou aspiragao do solvente (eluente
ou fase movel) por uma bomba de alta pressdo em diregao a coluna. No caminho, a
amostra € introduzida na fase movel através de uma valvula de introdugcao de amostra
(ou valvula de injecdo) e arrastada para a coluna, na qual ocorre a separagao. O
efluente da coluna é direcionado para um detector, que detecta a presenca dos
analitos eluidos. Os picos cromatograficos provenientes da separagdo dos
componentes da amostra sao, entdo, individualmente introduzidos na fonte de
ionizagao do MS para gerar os ions a serem posteriormente separados no analisador
e encaminhados para detecg¢ao e quantificagdo. As fontes com melhor desempenho
no acoplamento HPLC-MS produzem a ionizagdo em pressao atmosférica. As formas
de ionizagdo mais utilizadas sao: Electrospray, lonizagdo Quimica a Presséao
Atmosférica e lonizagdo por Fétons a Pressdo Atmosférica. Apds a ionizagao, o
efluente da coluna cromatografica é direcionado para o analisador de massas e, por
fim, para o detector (LANCAS, 2009).

24.1.4. ELISA

O “ELISA” (do inglés “Enzyme Linked Immunono Sorbent Assay”) € um método
bioquimico qualitativo e/ou quantitativo para identificacdo de horménios, anticorpos,
proteinas e peptideos (ASENSIO et al., 2008). Essa técnica imunoldgica se baseia em
reagdes antigeno-anticorpo, utilizando uma enzima como agente catalitico. O
antigeno se liga a um anticorpo especifico, que € posteriormente detectado por um
anticorpo secundario acoplado a uma enzima. Um substrato cromogénico para a
enzima produz uma mudancga de cor visivel ou fluorescéncia, indicando a presenca
de antigeno. A quantidade de complexo formado é medida por espectrofotometria
(GAN; PATEL, 2013). Uma desvantagem desse método € a necessidade de gerar um
anticorpo ou antigeno conhecido para detectar anticorpos ou antigenos especificos
(VIEIRA et al., 2021).
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Os métodos indireto, sanduiche e competitivo sdo os modelos mais utilizados
dentre os testes ELISA. O método indireto utiliza dois anticorpos, sendo um especifico
para o antigeno e o outro acoplado a uma enzima. Este segundo anticorpo faz com
que um substrato cromogénico ou fluorogénico produza um sinal colorido. Esse
método tem como desvantagem a imobilizagdo néo especifica do antigeno, mas esse
problema pode ser superado utilizando o método sanduiche, que é mais simples,
sensivel e especifico. No método sanduiche, o antigeno é ligado entre dois anticorpos:
o anticorpo de captura e o anticorpo de deteccao. O anticorpo de detecg¢ao pode ser
acoplado a uma enzima ou pode se ligar ao conjugado (anticorpo ligado a enzima),
que produzira a reagao bioquimica. Ambos os métodos podem detectar antigenos ou
anticorpos em baixas concentragbes. O ELISA competitivo pode ser utilizado em
misturas complexas de antigenos, pois possui alta sensibilidade na detec¢do de
diferencas em suas composi¢oes (DOBROVOLSKAIA; GAM; SLATER, 2006;
VIEIRA et al., 2021).

2.4.2. Técnicas de remogao

Os disruptores enddcrinos possuem propriedades fisico-quimicas e estruturais
que conferem a esses compostos uma biodegradabilidade natural baixa ou moderada,
levando a um efeito cumulativo em ambientes aquaticos (LIMA et al., 2017). Dado que
esses elementos sdo nocivos, estdo presentes em quantidades vestigiais na agua e
nao sao removidos completamente pelos processos convencionais de tratamento de
agua e efluentes, o desenvolvimento de tecnologias avangadas para a remogao é
necessario (GALLO et al., 2016). A eficiéncia da eliminagao difere significativamente
dependendo do tipo de elemento e do procedimento de remocao utilizado
(GADUPUDI et al., 2021).

Os meétodos convencionais de tratamento incluem floculacdo, filtracao,
coagulagao, precipitagdo, membrana e lodo ativado (SURANA et al., 2022). Alguns
procedimentos tradicionais continuam sendo utilizados, porém outros métodos fisicos,
quimicos e biolégicos também ja estdo sendo empregados. Técnicas fisicas incluem,
por exemplo, adsorcao e filtragdo por membrana. Métodos quimicos englobam os
processos oxidativos avangados (fotocatalise, ozonizagdo, entre outros) e os
bioldgicos incluem bioabsor¢ao e biodegradacao (ISMANTO et al., 2022; ZAMRI et

al., 2021). Além disso, a combinagdo de dois métodos de tratamento (processos
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hibridos) esta sendo explorada como forma de melhorar o desempenho da remocgao.
Na ultima década, tratamentos utilizando processos oxidativos avancados tiveram
participagédo expressiva na remog¢ao de DEs com 32,01%, seguidos por métodos de
adsorcao (20,75%), biodegradagéo (16,56%), filtragdo por membrana (11,26%) e
processos mistos (5,74%) (VIEIRA et al., 2021).

2.4.2.1. Processos oxidativos avancados

Os processos oxidativos avangados (POAs) sdo métodos promissores, porém
caros, quando a eliminagao de disruptores enddécrinos ndo funciona por processos
fisicos e biolégicos (VIEIRA et al., 2020). Sdo métodos redox capazes de alterar a
estrutura dos micropoluentes para outras espécies quimicas “eco-friendly”. Os POAs
sdo baseados na geracao de radicais com forte capacidade oxidante como o radical
hidroxil (HO¢), bem como de espécies oxidativas contendo ion sulfato (SO,*7) ou cloro.
As espécies sdo capazes de interagir com o composto organico, convertendo-os em
moléculas de CO2 e H20 e ion inorganico. Fotocatalise, sondlise e ozondlise sao
exemplos de POAs (SURANA et al., 2022). Processos adicionais como filtragdo por
membrana ou outros materiais, em conjunto com os POAs, podem ser considerados
como alternativas para aprimorar os resultados (VIEIRA et al., 2021).

A fotocatalise € um método de tratamento que envolve a estimulagédo de uma
fonte de energia, seja natural ou radiagdo UV, junto com um catalisador. A eficiéncia
na remocao dos DEs utilizando esse processo depende do comprimento de onda,
intensidade, carga e concentragdo do catalisador, da presenga de compostos
organicos e inorganicos, do pH e do oxigénio dissolvido. E considerada uma técnica
eficiente por ndo demandar muita energia e por nao resultar em contaminagao do
efluente (CANLE; PEREZ; SANTABALLA, 2017). A aplicacio desta técnica resulta na
remogao de cerca de 92% de BPA, 90% de triclosan, e entre 83 e 100% de acido
perfluorooctanoico (LINCHO; MARTINS; GOMES, 2021; FAUZI et al., 2018; PARK et
al., 2017).

A utilizacao de radiagao ultrassoOnica para criar um ambiente oxidativo também
estd ganhando notoriedade como uma abordagem “eco-friendly” na remocédo de
disruptores endocrinos das matrizes de agua. Na sondlise ocorre uso de moléculas
de agua gerando radicais livres bastante reativos capazes de reagir com as espécies

quimicas organicas no meio e, com isso, tem sido utilizada para tratamento de
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horménios, plastificantes, produtos farmacéuticos e de uso pessoal (PARK et al.,
2017; VEGA; SOLTAN; PENUELA, 2018). A utilizagdo deste método foi capaz de
remover mais de 80% de 17@-estradiol e 100% de diclofenaco, amoxicilina e
carbamazepina (SECONDES et al., 2014; KIM et al., 2015).

A ozonizacao é outro método que demonstrou uma relativa eficiéncia e consiste
na desintegragdo da molécula de ozbnio, gerando radicais altamente reativos na
degradagao de compostos organicos. Essa técnica funciona sob condigbes normais
de temperatura e pressao, o que a torna altamente atrativa. Sua agéo sinérgica com
outros oxidantes como o peroxido de hidrogénio (H202) ou associado a um meio fisico
de degradagao como o uso da radiacdo UV, amplifica sua capacidade de remocéao de
DEs (HUANG et al., 2017). Estudos relatam que o uso da ozonizagao levou a remogao
de 100% de metiparabeno, entre 60 a 70% de EE2 e cerca de 98% de dietilftalato
(DONA et al., 2018; LIU et al. 2018).

2.4.2.2. Adsorcao

A adsorcao é uma técnica de baixo custo operacional e de manutencéo, alta
eficiéncia, simplicidade, custo-beneficio e que ndo gera subprodutos téxicos. E um
fendmeno de superficie caracterizado pela transferéncia de massa de uma substancia
na interface de duas fases particulares. A substancia que adere a uma superficie esta
sendo adsorvida e é chamada de adsorbato, enquanto que o material soélido
adsorvente é o adsorvente. Este processo pode ser influenciado por fatores como
temperatura, natureza e concentragdo do adsorbato, presengca de outros
contaminantes, natureza do adsorvente, interagdo entre adsorbato e adsorvente e
condicbes experimentais como pH, tempo de contato e area da superficie do
adsorvente (GRASSI et al. 2012).

O tipo de adsorgao € decidido pelas propriedades fisico-quimicas do adsorbato
e do adsorvente. O carvao ativado é um dos adsorventes mais utilizados e é preparado
por pirdlise de biomassa. Argila, zedlitas, residuos e subprodutos industriais e
agricolas, nanotubos de carbono, materiais a base de silica, estruturas metal-
organicas, polimeros e adsorventes bioldgicos sao alguns dos materiais alternativos
para o carvao ativado (ZAMRI et al., 2021). Estudos demonstram que diferentes tipos
de adsorventes sdo capazes de fazer uma remocgao satisfatoria de bisfenol A,

horménios e outros disruptores enddécrinos dos corpos d’agua (VIEIRA et al., 2021).



23

2.4.2.3. Filtracdo por membrana

Os processos de filtragdo por membrana tém mostrado uma eficiéncia
promissora para a remocgao de disruptores endocrinos devido a sua ampla
aplicabilidade e seletividade, operacéo continua, nenhuma formacgao de subprodutos
ou metabdlitos, e alta eficiéncia de remocado. Membranas séo barreiras eficazes para
a filtragem seletiva e remocgéao de contaminantes, e podem ser produzidas a partir de
diferentes materiais que ddo origem a caracteristicas especificas de filtragem (por
exemplo, tamanho dos poros, carga superficial e hidrofobicidade). Os processos de
membrana se baseiam no uso de pressao hidrostatica para remover solidos em
suspensao e solutos de alto peso molecular e permitir a passagem de agua e solutos
de baixo peso molecular. A remogao dos compostos pode ocorrer através de um ou
da combinacao de trés mecanismos: peneiragao, interacao fisico-quimica e repulsao
de carga. Microfiltragao (MF), ultrafiltragao (UF), nanofiltracdo (NF), e osmose reversa
(OR) sado as principais filtragdes empregadas (Figura 3) (SCHAFER; AKANYETI;
SEMIAOQ, 2011; RODRIGUEZ-NARVAES et al., 2017).

Figura 3 - Tipos de filtracdo, tamanho dos poros e contaminantes aquaticos removidos

em cada tamanho de poro.
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A microfiltracdo € amplamente utilizada porque pode ser realizada a pressao
atmosférica, porém nao é util para a remogao de DEs por ndo ter capacidade de
remover contaminantes de tamanho menor que 1 ym (RODRIGUEZ-NARVAES et al.,
2017). A ultrafiltracdo, que possui tamanho de poro menor que da MF, tem sido
utiizada para a remocado de uma variedade significativa de contaminantes
emergentes. A eficiéncia de remocgdo varia bastante dependendo do tipo de
membrana e do tipo de contaminante (LIDEN; PERSSON, 2015). Em geral, DEs
polares e altamente soluveis em agua (estrona, EE2, E2, diclofenaco e cetoprofeno)
sao mais removidos pela UF em comparacdo com os compostos nédo polares e de
baixa solubilidade em agua (ésteres de ftalato) (MELO-GUIMARAES et al., 2013).

A nanofiltracdo, por sua vez, opera a uma baixa pressdo de agua de
alimentagcdo, o que da uma vantagem significativa no custo operacional. Foi
demonstrado que a NF possui maior eficiéncia do que a UF na remogao de alguns
DEs. Por exemplo, a eficiéncia na remogao de cafeina estava na faixa de 2-21%
usando UF, enquanto a eficiéncia relatada para a NF foi de 46-84% (LIDEN;
PERSSON, 2015; ACERO et al., 2010). Por ultimo, a osmose reversa consiste numa
aplicagao de pressao hidraulica mais alta do que a pressao osmoética, de modo que a
agua passe de um fluxo mais concentrado para o permeado (MALAEB; AYOUB,
2011). Um estudo feito por Rodriguez-Narvaez et al. (2017) relatou que a OR se
mostrou bastante eficiente na remocéo de disruptores endocrinos no geral, e que
apenas alguns compostos apresentaram taxas de remocao inferiores a 50%, tais

como o 1,4-dioxano e acetaminofeno.

2.4.2.4. Biodegradagao

Os tratamentos bioldgicos se baseiam no uso de organismos vivos, sobretudo
bactérias, fungos, leveduras e enzimas imobilizadas, para converter contaminantes
em compostos ndo-toxicos. Fungos nao-ligninoliticos como a Umbelopsis isabelina,
leveduras como a Candida rugopelliculosa e bactérias como Sphingomonas spp.,
Stenotrophomon ssp., Virgibacillus halotolerans, Bacillus flexus, Bacillus lichis sp.,
Camelimonas sp., Enterococcus faecalis sdo alguns dos microrganismos estudados
por sua capacidade de degradar as estruturas organicas dos disruptores endocrinos
(VIEIRA et al., 2020; VIEIRA et al., 2021).
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A decomposic¢ao pode ocorrer através de processos aerobicos, anaerdbicos ou
hibridos. Os processos aerdobicos removem os contaminantes através de biossorcéo,
degradagao bioquimica, vaporizagdo e foto-transformac&o. O principal processo
aerobico empregado para o tratamento de DEs é o lodo ativado. Os processos
anaerdbicos, tais como fluxo ascendente com manta de lodo, filtros anaerdbicos e
lagoas anaerdbicas, sdo menos dispendiosos, porém, requerem tempos operacionais
mais longos e possuem menor eficiéncia. A eficiéncia de remog¢ao depende de varios
fatores: caracteristicas e comportamento dos organismos; tipo de contaminante,
condigdes operacionais e tipo de matriz da agua (DURAI; RAJASIMMAN, 2011;
BALABANIC et al., 2012).

A biodegradacao, geralmente, € a técnica com melhor custo-beneficio, porém,
tém baixa eficiéncia quando aplicado isoladamente. Além disso, alguns compostos
nao sao biodegradaveis e, portanto, sdo recalcitrantes a esses tratamentos. Nestas
circunstancias, adsorgao, filtracido por membrana e processos oxidativos avangados
sd0 mais vidveis para a remogao desses compostos (OLLER; MALATO; SANCHEZ-
PEREZ, 2011).

2.4.3. Legislacao

O monitoramento ambiental de disruptores enddcrinos tem ganhado cada vez
mais notoriedade devido a toxicidade, capacidade de disrup¢ao enddcrina e inducao
de resisténcia antimicrobiana dessas substancias. Atualmente, ainda n&o ha
consenso ou provas o suficiente sobre os niveis de seguranga para prevenir os efeitos
adversos, e as regulamentagdes ambientais ou de padrbes de agua potavel néo
especificam a concentragdo maxima permitida da maioria dos compostos. Os corpos
d’agua sao continuamente contaminados por tais compostos e seus subprodutos
porque apenas uma pequena fragcao destes é removida em estacdes de tratamento
de esgoto convencionais, € em alguns paises, especialmente no Brasil, existe uma
baixa cobertura de coleta e tratamento de esgoto (DE AQUINO et al., 2021).

No Brasil, no final dos anos 90 foram publicados os primeiros trabalhos sobre
disruptores enddcrinos em corpos d'agua, por Ternes et al. (1999) e Stumpf et al.
(1999), que monitoraram a presenca de produtos farmacéuticos e disruptores
endocrinos em esgoto bruto e tratado em estacao de tratamento de esgoto e fontes
de agua no Rio de Janeiro. Depois destas, outros estudos trouxeram dados de
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monitoramento de varios DEs em &guas nas diferentes estagdes do ano,
principalmente nos estados de Minas Gerais e Sdo Paulo. O Brasil € um pais em
desenvolvimento que ainda possui uma infraestrutura de saneamento basico
rudimentar, onde instalagbes municipais de tratamento de esgoto tém capacidade de
tratamento até a etapa secundaria (STARLING; AMORIM; LEAO, 2019).

A Uniao Europeia, por sua vez, liberou em 2015 a primeira lista de vigilancia
(1st Watch List) com a finalidade de se obter dados de monitoramento para determinar
os valores maximos permitidos adequados, diante dos riscos que os compostos
apresentam (BRASIL, 2020). Nos EUA, em 2016, foi publicada pela USEPA a quarta
lista de candidatos a contaminantes - CCL4, englobando contaminantes quimicos e
microbiolégicos que n&o fazem parte do padrao de potabilidade da agua de consumo
humano do pais, mas que podem ocorrer em sistemas publicos de abastecimento de

agua e, portanto, sdo candidatos a regulamentacéao futura (USEPA, 2016).

3. OBJETIVOS

Os disruptores enddécrinos sdo um problema crescente para a saude ambiental
e animal e, é possivel visualizar a propor¢cao que este tema esta tomando pela
quantidade de artigos publicados no PubMed contendo ‘endocrine disruptors’ no titulo.
Em 2001 tiveram 52 publicagdes, enquanto em 2021 tiveram 1066 de artigos ao todo.
Dito isso, essa revisao bibliografica tem como obijetivos: |) contextualizar a agressao
ambiental provocada pelos disruptores enddcrinos e os motivos que os levam a serem
considerados microcontaminantes de crescente preocupagao; IlI) descrever o
processo de tratamento de efluentes no Brasil e como ocorre a contaminagao das
aguas por esses compostos; Ill) comentar sobre as estratégias que os paises estédo
desenvolvendo frente a este problema emergente; IV) citar as técnicas utilizadas para
detecgdo e remogéo dos disruptores endocrinos das aguas, com foco naquelas que
podem ser aplicaveis ao Brasil considerando o custo-beneficio do processo.

4. METODOLOGIA

O trabalho foi desenvolvido a partir da busca ativa e leitura de materiais
cientificos, como artigos, revisdes de literatura, teses e monografias. O levantamento

bibliografico do tema foi feito utilizando as bases de dados SciELO, Science Direct,
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PubMed e Google Scholar. Os termos utilizados foram “endocrine-disrupting
compounds”, “water contamination”, “wastewater treatment system”, “detection” e
‘removal”. Apos a avaliagao do titulo e resumo desses materiais, foram selecionadas

publicagdes datadas a partir de 2000, nos idiomas inglés e portugués.

5. DISCUSSAO

Garantir a seguranca e a qualidade da agua é fundamental para a conservagao
e o equilibrio da biodiversidade e das relacbes de dependéncia entre seres vivos e
meio ambiente (BACCI; PATACA, 2008). Dessa forma, os disruptores enddcrinos se
tornam uma questdo de saude publica devido a sua bioacumulagao e sua descarga
em grandes quantidades na natureza. As estagdes de tratamento de aguas residuais
acabam sendo a principal fonte de contaminagdo ecoldgica, uma vez que o0s
disruptores enddcrinos ndo sao degradados completamente durante o tratamento
(WERKNEH et al., 2022). Embora varias substéncias com ag¢do enddcrina tenham
sido proibidas legalmente em muitos paises, ainda existem outras que devem ser
monitoradas (CHEN et al., 2022).

Diversas formas de tratamento foram citadas ao longo do trabalho, e suas
vantagens e limitagdes também foram apresentadas. Devido as baixas concentragdes
dos compostos e a influéncia de fatores bidticos e abidticos na eficiéncia da remocao,
métodos combinados devem ser implementados para otimizar essa eliminagao. Por
exemplo, a combinagao de filtros biolégicos com diferentes etapas de processos de
tratamento estabelecidos, incluindo irradiagdo UV e adsor¢do em carbono ativado,
pode ser uma alternativa promissora e inovadora para remover os DEs do meio
ambiente (VILELA; BASSIN; PEIXOTO, 2018). Quanto as limitagbes, se torna
necessario um estudo mais aprofundado do mecanismo dos processos a fim de
resolver os problemas que ainda nao foram superados, além de promover a melhoria
da infraestrutura de saneamento e do desempenho do tratamento de efluentes
(STARLING; AMORIM; LEAO, 2019).

Como resultado, mais avaliagées s&o necessarias para: (l) estudar a adsorgao
simultanea de varios DEs usando os mesmos materiais adsorventes tanto em aguas
residuais simuladas quanto em aguas residuais reais para alcangar melhor eficiéncia
de remocgéo; (Il) encontrar alternativas adequadas para o uso de produtos que contém

disruptores enddcrinos; (lll) atualizar, instalar e redesenhar as plantas de ETEs
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convencionais com as tecnologias convenientes disponiveis visando a remogéao
completa dos DEs; (IV) avaliar as interagdes entre os DEs na natureza, seus efeitos
bioldgicos apds interagao, e se as tecnologias existentes sdo suficientes para eliminar
tais sistemas de coexisténcia (CHEN et al., 2022).

Apesar dos avangos regulatérios, principalmente nos paises desenvolvidos,
ainda é evidente que os 6rgaos possuem um longo caminho para estabelecer agdes
frente ao crescente numero de disruptores endocrinos que estdo associados a riscos
de saude dos seres vivos. Uma maior colaboragao internacional entre cientistas neste
campo € essencial para enfrentar todas as questbes e desafios levantados acima,
seguida pelas iniciativas internacionais que fornecem orientacdo para politicas
globais. Tais passos conduzirdo a protegao da saude publica de uma forma pratica e
socioecondmica aceitavel (GOUMENOU et al., 2021).

6. CONCLUSAO

Em razdo dos avancos das técnicas analiticas, inumeros tipos disruptores
endoécrinos estdo sendo detectados nas mais diversas matrizes ambientais,
especialmente em aguas. Esses compostos incluem horménios, produtos
farmacéuticos, produtos de higiene pessoal, pesticidas, compostos orgéanicos
sintéticos, entre outros. Dependendo da concentracdo, a exposicdo a essas
substancias pode afetar o sistema enddcrino dos seres vivos e causar graves
problemas de saude, como cancer e infertilidade, uma vez que sido capazes de
interferir na fungédo endogena dos horménios através de varios mecanismos de acao.

Embora os disruptores endocrinos estejam em baixas concentragbes nos
corpos d’agua, ja existem métodos eficazes para detectar estes compostos, tais como
métodos cromatograficos e de extracdo. A remogado completa de disruptores
endocrinos das aguas e dos efluentes continua sendo um desafio devido a
complexidade das estruturas e particularidades de cada processo. O uso de
tratamentos como adsorgao, processos oxidativos avancados, filtragao por membrana
e biodegradacgéao, tem resultado em uma remocgao satisfatéria, porém, néo ideal. O
desenvolvimento de novas estratégias através da combinagao de métodos biologicos,
quimicos e fisicos representa a abordagem mais apropriada para a redugao eficiente

e viavel dos disruptores enddcrinos das aguas.
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A presente monografia trouxe um compilado dos dados mais recentes acerca
dos disruptores enddcrinos, incluindo ocorréncia, fontes, riscos, métodos de detecgao
e remogao e, regulamentagdes vigentes. Mesmo com os grandes avangos nas ultimas
décadas, ainda devem ser desenvolvidas novas legislagbes detalhadas e melhores
estratégias de detecgdo e remogao. A analise de viabilidade e custo-beneficio da
ampliacdo de processos alternativos de remocédo nas estacdes de tratamento de
efluentes também €& importante como um passo complementar para garantir a

qualidade das aguas e manter a saude do meio ambiente e dos seres vivos.
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