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RESUMO

Jorge, J. L. D. Farmacos no meio ambiente. 2022. 54 f. Trabalho de Conclusdo de
Curso de Farmacia-Bioquimica — Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas -
Universidade de S&o Paulo, S&o Paulo, 2022.

A contaminacgao das aguas superficiais por farmacos ja é observada ha pelos menos
trés décadas. Ela é proveniente principalmente do consumo e excregao de farmacos,
de seu descarte irregular e dos efluentes advindos do processo de fabricagdo. Os
efeitos da exposicao cronica a esse tipo de poluicdo em seres humanos ainda sao
muito pouco conhecidos e, devido a sua baixissima concentragdo (de ug L' a ng L),
por vezes € negligenciado. A literatura mostra que a exposigéo a esse tipo de poluente
afeta a vida de seres vivos que tém contato com a agua, como dafnias, peixes e sapos.
A falta de padronizacdo dos meios de detecgao de analises e coleta de amostras faz
com a deteccgdo desta poluicdo seja imprecisa. A utilizacdo da Quimica Verde é uma
forma de diminuir a geracao destes efluentes e estudos para sua remogdo nas
Estacdes de Tratamento de Agua estdo sendo realizados em escala laboratorial. Este
trabalho teve como objetivos estudar como ocorre a contaminagdo do meio ambiente
por farmacos, quais suas consequéncias e o que pode ser feito para a diminuicao
deste problema. O trabalho foi realizado através de uma revisao bibliografica, com
selecao e analise de artigos cientificos em bases de dados. Foram analisados artigos
cientificos e livros a respeito da poluicdo causada por farmacos e seu impacto nos
organismos e sua quantificacdo, a respeito do perfil de consumo e descarte dos
medicamentos, a respeito de seu processo de fabricacido e inovacgdes propostas pela
Quimica Verde. A poluigao causada por farmacos atinge praticamente todos os locais
do mundo e ja ha evidéncias de sua interferéncia nos organismos. A conscientizagdo
a respeito do descarte correto de farmacos, junto com a implementacédo da Quimica
Verde no processo de fabricacdo dos medicamentos sao fatores que podem contribuir

para a reducao deste tipo de poluicdo no meio ambientes.

Palavras-chave: Farmaco, meio ambiente, efluentes, exposicao.



1. INTRODUGAO

A poluicdo ambiental € um assunto muito discutido na atualidade,
principalmente devido a conscientizagdo da humanidade, dos lideres mundiais,
especialistas e industrias em torno deste assunto. A COP, Conferéncia das Nagdes
Unidas sobre as Mudancas Climaticas, € um exemplo desta relevancia, ao reunir
lideres de diversos paises, empresas, especialistas, cidadaos, para discutir agcdes de
financiamento, desenvolvimento e preservacdo do meio ambiente, diminuicéo
emissdo de gases que provocam efeito estufa, aquecimento global, entre outros
topicos (GOVERNO FEDERAL, 2021; UNEP, 2022).

No ramo industrial, busca-se meios de mitigar a contaminagdo gerada pelo
consumo e extracao do petroleo, dos agrotoxicos, do lixo em si, e de diversos outros
contaminantes oriundos da industria quimica pois, geram consequéncias para 0 meio
ambiente, fauna, flora, para a sociedade atual e para as geragdes futuras
(ECKENFELDER, 1989).

No segmento da industria quimico-farmacéutica, os residuos provenientes de
medicamentos tém ganhado destaque devido ao descarte irregular desta classe de
materiais. De acordo com Patel et al. (2019), residuos de farmacos foram encontrados
em quase todas as regides do planeta nas ultimas trés décadas e em diversos lugares,
como: esgoto domésticos, aguas superficiais, aguas subterraneas, e até em lugares
ermos, como nas regides polares.

A contaminacéao por farmacos € notdria principalmente no ambiente aquatico.
Outro fator que intensifica esta problematica € a escassez dessa fonte de vida. A
quantidade e a composicao dos residuos e efluentes gerados foram alteradas em
proporgdes mundiais nas Uultimas década devido a expansdao da sociedade,
globalizacdo e industrializagdo, tornando a escassez de agua um problema atual e
muitas pessoas ja carecem deste liquido (CETESB, 2022a; CETESB, 2022b).

A contaminagdao no ambiente aquatico pode se refletir em mudancas em
determinados organismos: a presenga de antibidticos na agua pode acarretar o
aumento da resisténcia bacteriana, assim como a presenca de estrogénio pode
acarretar a feminilizagdo de determinadas espécies de peixes (KANG et al., 2002;
BILA; DEZOTTI, 2003).

No século XX a penicilina foi descoberta e, desde entdo, inumeros antibibticos

séo produzidos. O surgimento do anticoncepcional na década de 60 revolucionou a



vida das mulheres (PATEL, 2019). De acordo com o Jornal Estaddo, no ano 2016 o
brasileiro consumiu em média 700 doses de medicamento, podendo ser transcrito
como duas doses de medicamento diaria. O aumento e envelhecimento da populagao,
o maior cuidado com a saude e o0 acesso aos medicamentos facilitados — gragas aos
medicamentos genéricos — sao fatores que justificam hoje o crescimento no consumo
de medicamentos.

Diante deste cenario, buscamos entender de que forma a produgao, o consumo
e o descarte de medicamentos causam a poluicdo do meio ambiente e; quais os
farmacos que sao mais comumente encontrados como contaminantes das aguas
superficiais; e como isso afeta a vida de animais encontrados nesses ecossistemas.
Ao entendermos melhor o caminho percorrido pelo farmaco, desde sua obtencgao até
Seu consumo e excregcdo, e suas consequéncias no meio ambiente, podemos
contribuir com melhorias no processo industrial e no tratamento de da agua, visando

diminuir este tipo de poluigdo no meio ambiente.



2. PROBLEMAS AMBIENTAIS E A ESCASSEZ DE AGUA

Poluicdo ambiental € a contaminagao dos componentes fisicos e biolégicos
do sistema terrestre e atmosférico a tal ponto que os processos ambientais sao
afetados de forma adversa (Muralikrishna. et al 2017). De acordo com diversas
ONGs e ambientalistas, as principais preocupacdes ambientais do Brasil e do
mundo, incluem: poluicdo das aguas e do meio ambiente; mudancgas climaticas;
deflorestagao; espécies em extingdo; degradacgao do solo; superpopulagéao;

inseguranca de comida e agua.

De acordo com a Enciclopédia Britannica, escassez hidrica pode ser definida
como a falta de agua doca para suprir as necessidades humanas e ambientais de uma
determinada regido. Suas causas sao diversas: superpopulacdo; aumento da
poluicdo; mudangas climaticas e aquecimento global. Ela pode ser dividida em:
causas fisicas — quando a regido nédo possui agua o suficiente para suprir sua
demanda (pode ser sazonal); e econémica: quando n&o ha infraestrutura adequada

para levar a agua disponivel em boas condigbes para o seu consumo.

O gréfico da Figura 1 mostra o consumo e a geragdo de aguas residuais
divididos por setores. Podemos ver que a agricultura consume 70% do recurso de

agua doce disponivel.

Figura 1 - Destino das retiradas de dgua doce: Consumo global e produ¢do de aguas
residuais pelo principal setor de uso de 4gua (2010).
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Fonte: Adaptado de The United Nations World Water Development Report, 2017.

Dados da UNICEF informam que quase dois tercos da populagdo mundial
sofrem com a escassez hidrica pelo menos durante um més ao ano; mais de dois

bilhdes de pessoas vivem em lugares onde o suprimento de agua é inadequado; até
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0 ano de 2025 metade da populagdo mundial podera estar vivendo em locais onde ha
escassez de agua e, até o ano 2030, em torno de 700 milhées de pessoas poderéo
ter que se deslocar do lugar onde vivem devido ao mesmo problema. Espera-se que
em 2040 uma em cada quatro criangas esteja vivendo em areas de extrema falta de

agua.

Conforme a complexidade quimica dos poluentes aumenta, 0 meio ambiente
nao consegue se “reciclar’. (Sullivan et al, 2005). No mesmo sentindo, a tecnologia
necessaria para o tratamento de tais produtos e substancias resultantes da atividade
industrial também se amplia, no entanto, por questdes de custo, ainda sdo pouco
aplicadas. A legislacao referente a poluicdo da agua na maioria dos paises do mundo
apenas tange que os recursos hidricos apresentem um nivel de qualidade basal
(Sullivan et al, 2005). Como exemplo, temos que em 1960, no estado da California,

nos Estados Unidos da América, a lei apresentava como defini¢ao:

e Contaminagao: deficiéncia na qualidade da agua causada por esgoto ou lixo
industrial que cause danos a saude publica, gerando envenenamento ou
espalhando doencgas;

e Poluicdo: deficiéncia na qualidade da agua causada por esgoto ou lixo
industrial que n&o cause males a saude da populagdo, mas que afete a
qualidade da agua utilizada na agricultura, recreagao, uso doméstico etc;

¢ Incédmodo: mal cheiro ou qualquer incomodo semelhante a comunidade que
seja causado por pratica desmedida relacionadas a lixo industrial ou

esgotos.

As fontes de poluicdo podem ser denominadas fixas quando podem ser
relacionadas a um ponto reconhecivel de descarga e podemos rastrear seu impacto
— exemplo: residuos industriais provenientes de uma fabrica -, ou difusas quando os
poluentes impactam areas diversas e ¢é dificil de rastrear sua fonte e, por
consequéncia, mais dificil de monitora-la — exemplo: agrotoxicos que através da chuva
podem poluir diversos corpos d’agua (CETESB, 2020). Fazer essa distingao entre as
fontes poluidoras é importante pois, ao lidarmos com fontes fixas, o contato do
poluente com a agua/meio ambiente pode ser prevenido, ja no caso de fontes difusas

isso € bem mais complexo.
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3. POLUIGAO INDUSTRIAL

A criagao de novos tipos de industria na década de 1930, como a eletrbnica, de
plasticos, pesticidas, farmacéutica, dentre muitas outras, gerou novos tipos e fontes
de polui¢do quimica (SULLIVAN et al., 2005)

Muralikrishna e Manickam (2017) explicam que o efeito da poluicdo no
ambiente aquatico é imprevisivel. Quando ela é causada por produtos quimicos
persistentes, provavelmente ndo sera assimilada pela natureza e continuara poluido

os recursos hidricos por longos periodos.

3.1 POLUICAO EM AGUAS SUBTERRANEAS

O comportamento de quimicos organicos e inorganicos nas aguas podem ser
bastante diferentes. Ao falarmos, por exemplo, de aguas subterraneas, os quimicos

podem:

e circular livremente junto com o fluxo de agua;

e interagirem com as rochas porosas e entdo terem a circulagédo desacelerada
em relagao ao fluxo d’agua;

e interagir com os minerais da agua e se precipitarem, assim sendo removidos
do fluxo d’agua;

e caso haja solo acima das aguas, o quimico pode se volatilizar, ou sofrer agao

microbiana ou quimica.

Observa-se a tendéncia de que os compostos inorganicos se precipitem, dada
as caracteristicas quimicas dos aquiferos, ou entdo se comportarao como ions
dissolvidos. Por exemplo, cations metalicos carregados positivamente, como soédio,
calcio, ferro, ou anions nao metalicos carregados negativamente, como cloreto e

sulfato.

Conforme a agua subterrédnea se move por um aquifero, devido a presenga de
matéria organica natural e de sodlidos inorganicos, onde ambas podem exibir
superficies carregadas negativamente, em alguns momentos as cargas catidnicas
podem ser absorbidas e em outros devolvidas & agua, conforme ela se movimenta. E

por essa razao que anions inorganicos se movimentam mais livremente pela agua
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subterranea do que cation metalicos. Ainda assim, as caracteristicas da agua em si,
os poluentes que nela estao e as caracteristicas geoldgicas do aquifero irdo interferir

no comportamento de cada tipo de contaminante (PATRICK et al., 2007).

Ja os poluentes orgénicos podem ser degradados pelo proprio solo ou
microrganismos, podem ser decompor ou volatilizar. No entanto, caso isso n&o
aconteca, eles tendem a ser mais persistentes no meio ambiente. E notado que seu
comportamento, tanto em solo quanto em agua, € muito afetado pela geoquimica e
morfologia do ambiente que percorre. A polaridade do composto dissolvido e sua
capacidade de ionizacdo determinarao se ele sera adsorvido ou nao pelo meio em
que se encontra e, a porcentagem de carbono organico também é um grande

influenciador nesta questao.

A complexidade da poluigdo aquatica orgéanica esta ilustrada no fluxograma da

Figura 2.

Figura 2 - Particao dos constituintes organicos de efluentes.

Waslewaler
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Fonte: Eckenfelder, 1989.

3.2 POLUICAO POR FARMACOS E SEUS PROBLEMAS

Bolong et al. (2006) enquadram os poluentes farmacéuticos na classe de micro
poluentes. Além dos farmacos, pertencem a este grupo os agroquimicos, produtos de
cuidados pessoal e horménios esteroides. Estas substancias podem ser encontradas

em estacbes de tratamento de agua, e em aguas superficiais e profundas em

12



concentragdes que nanogramas até microgramas por litro. Elas sdo despejadas de
forma continua no meio ambiente, em grande parte através do sistema de tratamento
de esgoto doméstico. Por serem substancias tao variadas, sua detec¢cado e remogao

em estagdes de tratamento de agua potavel e efluentes é dificultada.

A poluicdo do meio ambiente por farmacos pode ser oriunda da propria industria
farmacéutica, do descarte inadequado de medicamentos, mas a maior fonte poluidora
€ a propria excre¢cado por seres humanos de farmacos que foram consumidos e

excretados nos recursos hidricos na forma inalterada ou em metabdlitos ativos.

A industria agropecuaria, por fazer usos de antibiéticos e outros medicamentos
nos animais criados também é responsavel pela contaminacdo da natureza por
farmacos. Nesse caso, ha mais de uma rota de polui¢cdo: os farmacos podem ser
excretados pelos animais diretamente na agua, mas essa excregdo também pode
acontecer no solo, que sofre lixiviagao e polui os recursos hidricos (SAYADI et al.,
2010).

Farmacos sdo planejados para serem estaveis e a resistirem a diversas
transformacgdes fisico-quimicas dentro do corpo humano e a fazerem efeito em
receptores por muitas vezes bastante especificos. Portanto, € esperado que ao atingir
0 meio ambiente, eles possam ser persistentes e se acumular, assim alcangando
concentragdes detectaveis e surtindo efeito em organismos presentes ali (KHETAN;
COLINS, 2008).

Um farmaco menos resistente as acbes do meio ambiente e as estagdes de
tratamento de agua ainda pode causar impacto negativo na natureza. Caso seja um
medicamento de consumo diario e consumido por parcela significante da populacao,
sua remogao ou desativagdo € compensada pelo grande volume que € introduzido

como poluente com frequéncia (PETROVIC et al., 2003).

Brown et al (2006) explicam que, ao ser langado na agua, a concentragcéo dos
farmacos diminui consideravelmente até as estacbes de tratamento de aguas
residuais. Ele usa como exemplo a detecgdo de Ofloxacina (fluorquinolona) em
efluentes hospitalares do Novo México. Neste ponto de coleta, o farmaco foi detectado
em concentragdes de até 35,5ng/L. Nas estagdes de tratamento de aguas residuais
houve uma redugédo de aproximadamente 77% da concentragdo desta substéncia, e

no Rio Grande este farmaco ja nao foi mais detectado. Além da diluicdo, ha a
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influéncia dos fatores citados anteriormente, como a adsorgdo em sélidos suspensos
e matéria organica, a degradacdo microbiana, fotodegradacdo e outras
transformacdes quimicas (QUESADA et al., 2019).

Luo et al. (2014) explica que assim como ocorre no corpo humano, produtos
farmacéuticos que estao presentes na natureza podem ter efeitos sinérgicos. Isso faz
com que esse tipo de poluigdo possa ser mais perigoso e imprevisivel, ja que esse
efeito pode ser negligenciado pelas entidades responsaveis, e a detecgdo da

concentragéo de diferentes tipos farmacos em um local pode ser imprecisa.

Atualmente ha aproximadamente 12000 farmacos para uso humano e 2500
para uso veterinario e o consumo de medicamentos aumenta anualmente, gragas ao
menor custo do medicamento genérico, os beneficios dos planos de saude e as
demandas por tratamentos de doencgas crbénicas e envelhecimento (SAYADI et al.,
2010; QUESADA et al., 2019). Daughton e Ternes (1999) comparam a quantidade de
farmacos utilizados em todo mundo a quantidades semelhantes de produtos

agroquimicos.

Embora ja haja evidéncias de que a polui¢do oriunda de residuos farmacéuticos
tenha efeitos colaterais no meio ambiente e vida que o habita, os estudos relacionados
a isso sdo poucos, e foram conduzidos em sua maioria na América do Norte e Europa
Ocidental. Ainda assim, a comparagao de dados de cada regido pode ser uma tarefa
dificil, pois as metodologias analiticas podem ser significativamente diferentes, assim

como a abrangéncia de analitos pesquisados (WILKINGSON et al., 2021).

Quesada et al. (2019) explicam que mensurar os efeitos de produtos
farmacéuticos no meio ambiente € um desafio tanto pela complexidade destas
substancias, quanto pela falta de dados a respeito de seus efeitos no meio ambiente
a longo prazo. Muitas literaturas atuais utilizam o indice de Concentracéo Prevista de
Efeito ndo Ambiental (CPEN), que se refere a concentragdo na qual determinado
farmaco néo produz efeito no meio ambiente. Utilizando isso, criou-se entdo a medida
chamada de Cociente de Perigo (CP), que € a razéo entre Concentragao Prevista de

Efeito ndo Ambiental (CPEN) e a concentragdo detectada naquele ambiente.

Estudos que determinam em qual concentracdo determinada substancia é
prejudicial ao meio ambiente (Concentracdo Ambiental Critica — CAC) também ja

existem: eles detectam a concentracdo de produtos farmacéuticos no plasma de
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certos organismos aquaticos e, caso o valor seja proximo a faixa terapéutica em
humanos, espera-se que os efeitos deste farmaco sejam possiveis (WILKINSON et
al., 2021).

Gunnarsson et al. (2019) explica que farmacos que sao langados em sua forma
ativa no meio ambiente podem ter efeitos em vias metabdlicas que s&o encontradas
tanto em organismos aquaticos quanto terrestres. Os riscos disso sdo potenciais
efeitos toxicolégicos e farmacolégicos nos organismos, assim como o

desenvolvimento de resisténcia microbiana (SAYADI et al., 2010).

Antibidticos consumidos por humanos e animais podem ser excretados
inalterados ou descartados de forma incorreta. Ao alcangarem a agua, teréo suas
concentragdes reduzidas. Bactérias que entrarem em contato com esse farmaco
criar@o resisténcia a ele e seguirdo naturalmente a cadeia alimentar. Ao serem
consumidas por humanos, essas bactérias podem causar uma infecgédo cujo

tratamento por determinados antibiéticos sera ineficiente (SAYADI et al., 2010)

Por estarem presentes nos recursos hidricos e na agua potavel, os produtos
farmacéuticos também podem atuar como desreguladores enddécrinos de serem
humanos e organismos aquaticos (BOLONG et al, 2009). O horménio 7a-
etinilestradiol é semissintético e esta presente em pilulas anticoncepcionais. Sua
producao na Unido Europeia é de aproximadamente 200 quilos e o consumo diario
per capita é de 0,84 a 2,59 ug. Este farmaco € potente e persistente no meio ambiente,
e mesmo em concentragdes baixas de 1-4 ng/L, ele ja causa efeito sobre a reprodugao
de peixes. Além de dessa alteragao, este farmaco, assim como o diclofenaco, pode
causar a ruptura das células renais e intestinais dos peixes e modificar seu
metabolismo (QUESADA et al., 2019).

Rivera Jaimas (2018) calculou a medida Cociente de Perigo (CP) para trés
diferentes niveis troficos: algas, peixes e dafnias (pulgas d’agua). Esse estudo foi
realizado no México, em Cuernavaca. Os farmacos atenolol, diclofenaco, gemfibrozil,
ibuprofeno e acido salicilico se mostraram mais toxicos para os peixes. As algas eram
mais afetadas pela indometacina, sulfametoxazol e trimetoprima e as dafnias eram
mais sensiveis ao paracetamol, gemfibrozil, carbamazepina e naproxeno. Rivera
concluiu que o maior CP pertencia aos farmacos ibuprofeno, sulfametoxazol,

diclofenaco e naproxeno.
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3.2.1 Farmacos mais encontrados no meio ambiente

A concentracao de farmacos em aguas superficiais pode variar de acordo com
o consumo local da populagdo, de acordo com a regulamentagéo sanitaria do pais, a
renda per capita e a infraestrutura de tratamento de agua (WILKINSON et al., 2021;
QUESADA et al., 2019).

Um estudo realizado por Wilkinson, Boxall e Kolpin (2021) e mais 124
contribuidores procurou identificar farmacos ativos analisando a agua de 258 rios em
diversos pontos, totalizando 104 paises, utilizando sempre o mesmo método analitico,
tendo como alvo 61 substéncias. Alguns medicamentos em particular foram
detectados em apenas alguns continentes: como a artemisinina (antimalarico) e
clotrimazol (antifingico) foram detectados apenas na Africa, enquanto oseltamivir
(antiviral) e cetoconazol (antifingico) foram detectados apenas na Asia. Ja a
carbamazepina (antiepilético), metformina (hipoglicemiante), cafeina (estimulante e
faz parte do estilo de vida), nicotina (estimulante e faz parte do estilo de vida),
acetaminofeno/paracetamol (analgésico) e cotinina (metabdlito da nicotina) tiveram a

frequéncia de detecgado muito similar em todos os continentes, exceto Antartida.

Os farmacos que tiveram maior indice de detecgao foram: carbamazepinas,
metformina e cafeina. E os que foram encontrados em todos os continentes, incluindo
a Antartida, foram: cafeina, nicotina e cotinina. Excluindo entdo a Antartida, os
farmacos que foram encontrados em todos os continentes restantes foram: atenolol
(B-bloqueador), carbamazepina (antiepiléptico), cetirizina (anti-histaminico),
citalopram (antidepressivo), desvenlafaxina (antidepressivo), fexofenadina (anti-
histaminico), gabapentina (anticonvulsivo), lidocaina (anestésico), metformina
(antihiperglicémico), naproxeno (anti-inflamatoério), sitagliptina (hipoglicemiante),
temazepam (benzodiazepinico para tratamento de insbnia), trimetoprima
(antimicrobiano) e venlafaxina (antidepressivo). E por fim, alguns farmacos nao foram
encontrados em nenhuma amostra, devido a caracteristicas particulares, como
instabilidade, afinidade por determinados solidos, e alta quantidade de analito
necessario para detec¢do. Sao eles: cloxacilina (antimicrobiano), difenidramina (anti-
histaminico), miconazol (antimicrobiano), norfluoxetina (antidepressivo), oxazepam
(benzodiazepinico), oxitetraciclina (antimicrobiano), raloxifeno (tratamento de

osteoporose) e sertralina (antidepressivo).
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Do total das regides, 26% delas apresentaram a concentragado de pelo menos
um farmaco (dentre os 61) maior do que a considerada segura para organismos

aquaticos.

Wilkinson et al. (2021) explicam que farmacos com acesso menos controlado
devido & legislagdo local tendem a ter altas concentragbes nos rios. E o caso de
antibidticos no continente africano, onde farmacos deste tipo foram detectados em
concentracio trés vezes maior do que a médica dos continentes préoximos. Da mesma
forma, o nivel de desenvolvimento dos paises também influencia na poluicao
relacionada a farmacos: paises em desenvolvimento tendem a ter infraestrutura de
tratamento de agua mais precaria em comparacgao a paises desenvolvidos, mas ao
mesmo tempo, tém mais acessos a medicamentos do que paises pobres. Isso faz
com que seus rios tenham a maior concentracao de farmacos, quando comparados

as outras classes de paises.

O consumo de diferentes tipos de farmacos também é influenciado pela
situacdo econémica dos paises: nos mais ricos, a concentragao de hipoglicemiantes
e antidepressivos foi maior do que em paises de renda alta. Ao mesmo tempo, a
concentragdo de antibioticos e analgésicos foi maior em paises de renda média a
baixa (KOOKANA et al., 2014).

No estudo de Wilkinson et al. (2021), as maiores concentragbes de farmacos
foram encontradas em locais que tém industrias farmacéuticas, ou que recebem
esgotos nao tratados. Os locais com menor concentragéo de farmacos foram os que
tinham influéncia antropoldégica limitada; que faziam pouco uso da medicina moderna;
que possuiam tratamento de esgoto sofisticado; ou locais que apresentavam alto fluxo
de agua, causando a diluicdo dos farmacos (como Manaus, no Brasil). Nos rios
analisados, apenas na Islandia e na regidao Yanomami ndo houve detecgcdo de

farmacos.

3.3 DESCARTE IRREGULAR DE RESIDUOS FARMACEUTICOS

O setor farmacéutico € um consideravel gerador de residuos devido a
complexidade das reagdes envolvidas na rota da sintese de farmacos e os solventes

utilizados na purificagdo. Soma-se a isso o fato de a poluigdo gerada pelo descarte
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inadequado de medicamentos afetar de forma significativa o meio ambiente, conforme
ja discutido (LINNINGER, et al. 2000).

O Conselho Regional de Farmacia de SP (CRF-SP), em 2019, apontou que
77% dos brasileiros tém o habito de se automedicar. Destas pessoas, quase metade
delas se automedica uma vez por més e um quarto delas se automedica pelo menos
uma vez por semana. Outro tipo de comportamento também foi detectado nesta
pesquisa: o0 paciente recebe o diagndstico e a receita para a aquisicdo do
medicamento, porém durante seu uso ha a ocorréncia de determinado efeito colateral,

fazendo com que a pessoa reduza a dose do indicada no tratamento.

Dentre os medicamentos mais utilizados pelos brasileiros (com e sem
prescricdo médica) nos ultimos 6 meses da data da pesquisa estavam: antibioticos
(42%), analgésicos e antitérmicos (50%) e relaxantes musculares (24%). Foi revelado
que 76% dos entrevistados descartam os medicamentos que sobram ou vencem de
forma incorreta, descartando-os no lixo comum ou no esgoto domeéstico (vaso

sanitario, pias etc.).

Jonathan et al. (2005) explica em sua pesquisa que, apesar da maioria das
pessoas considerar que medicamentos podem ser potencialmente perigosos a saude,
apenas metade dos entrevistados considera que eles podem ser igualmente perigosos
ao meio ambiente. Ao mesmo tempo, o descarte de medicamentos estava mais ligado
ao perigo que os mesmos representam dentro de casa as criangas, do que ao meio

ambiente.

No Brasil, a principal lei que rege a logistica reversa de medicamentos vencidos
ou em desuso € a Lei da Politica Nacional de Residuos Sdlidos (PNRS), N°.
12.305/2010. Ela prevé a redugédo na geracao de residuos através da reciclagem e
reutilizagcdo. A RDC (Resolugéo da Diretoria Colegiada) N°. 306 da ANVISA de 07 de
dezembro de 2004 trata do Gerenciamento de Residuos e Servigos de Saude (GRSS).
Ela informa que os detentores do registro do medicamento s&o os responsaveis por
fornecer informacdes referentes a disposicao final do produto ou residuo gerado. Por
causarem danos ao meio ambiente quando descartados no esgoto ou lixo comum e
por ndo serem totalmente removidos da agua por meio de tratamentos como
clorificagédo, adsorgao, ozonizagao e outros métodos, (HUERTA-FONTENELA et al.,

2011) a logistica reversa para medicamentos se faz necessaria.
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De acordo com o Ministério do Meio Ambiente, é dever das farmacias e
drogarias informar aos consumidores sobre o descarte correto dos medicamentos que
estdo vencidos e/ou em desuso, assim como de suas respectivas embalagens. O
usuario, por sua vez, deve efetuar o descarte dos mesmos nos pontos de
recebimentos instalados em farmacias e drogarias. Cabe aos fabricantes e
importadores dos medicamentos dar o desfecho ambientalmente correto aos
produtos. Atualmente ha mais de trés mil pontos de descarte de medicamentos no
Brasil. No caso de medicamentos de sobras de medicamento ndo domiciliares, o
Ministério do Meio Ambiente informa que desde 2004 existe um sistema adequado de

destinacao final destes residuos, por incineragao ou aterro sanitario (LOGMED, 2022).

No caso do descarte inadequado de medicamentos, ele pode ocorrer da

seguinte forma:

1) Na fossa séptica - quando a residéncia ndo possui saneamento basico e
entdo o medicamento vai direto para o solo via infiltragao e atinge o aquifero
ou lencol freatico.

2) Esgoto — no caso de residéncias que possuem saneamento basico. Entao
a pessoa descarta o medicamento na pia ou vaso sanitario. Este entdo vai
para as estagdes de tratamento de esgoto e dgua e acaba também poluindo
os lencgdis freaticos e aquiferos.

3) Descarte no lixo — o medicamento acaba indo para aterros sanitarios
comuns e apos sua decomposi¢ao contamina o solo através da dissolugao
e lixiviagao.

O anuario Estatistico do Mercado Farmacéutico de 2019/20 informa que em
2019 foram comercializadas 5,3 bilhdes de embalagens de medicamentos, um
crescimento de 15,4% em relagcdo a 2018. O numero de principios ativos
comercializados e o numero de subclasses terapéuticas também aumentou desde
2015 (ANVISA, 2021).

De acordo com a Tabela 1, dentre os tipos de medicamentos mais vendidos,
estdo os de tarja vermelha, seguidos dos medicamentos isentos de prescrigéo e
entdo os de tarja preta. Podemos notar entao, que os brasileiros consomem quase
quatro vezes mais os medicamentos que necessitam de prescri¢ao, do que os que

sdo isentos dela.
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Tabela 1 - Percentual de tipos de medicamento sobre o total da quantidade comercializada

Medicamento

Quantidade de embalagem comercializada

Ano 2015 2016 2017 2018 2019
Isentos de
S @ 741.353.012 908.537.866 893.366.204 940.728.870 1.137.472.823
prescricao
Tarja Preta  97.727.062  100.781.221  99.098.277  104.352.067  124.798.078
Ve-::?nrje?ha 3.072.274.558 3.394.205.553 3.337.525.758 3.514.467.886 3.998.995.059
Total 3.911.354.632 4.403.524.640 4.329.990.239 4.559.548.823 5.261.265.960

Fonte: CMED/Anvisa — Anuario estatistico do mercado farmacéutico 2019/20 Adaptado

Ao separarmos os farmacos por grupos anatdmicos, a Tabela 2 mostra que

farmacos que atuam no Sistema Nervoso Central, seguidos dos que atuam no

Sistema Cardiovascular e entdo no Aparelho Digestivo e Metabolismo tém maior

expressao na quantidade de embalagens comercializadas de medicamentos.

Tabela 2 - Quantidade farmaco comercializada por grupo anatémico.

Grupo Anatomico

Quant. de

embalagens comercializadas

% sobre o total

Agentes Antineoplasicos e

Imunomoduladores 23.359.935 0,44%
Sistema Nervoso Central 807.668.409 15,35%
Aparelho Digestivo e Metabolismo 679.808.670 12,92%
Anti-infecciosos em geral 306.495.210 5,83%
Sistema Cardiovascular 768.024.148 14,60%
Sistema Musculoesquelético 452.679.790 8,60%
Aparelho Respiratério 483.017.038 9,18%

Sangue e 6rgaos formadores de sangue 78.949.633 1,50%
Sistema Geniturinario e Horménios Sexuais 330.293.944 6,28%
Preparag¢des Hormonais 184.543.853 3,51%
Dermatologia 291.789.911 5,55%

Orgaos Sensoriais 423.638.671 8,05%

Solucdes Hospitalares 348.664.008 6,63%
Agentes Diagndsticos 5.131.491 0,10%
Parasitologia 73.589.982 1,40%

Diversos 3.574.603 0,07%

Fitoterapicos 36.664 0,00%

Total 5.261.265.960 100%

Fonte: CMED/Anvisa — Anuario estatistico do mercado farmacéutico 2019/20 Adaptado
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Por fim, temos um ranking apresentado pela Tabela 3, com os principios
ativos e associagdes com maiores quantidade de apresentagcées comercializadas
em 2019. Podemos ver que o Cloreto de Sddio foi o principio ativo mais
comercializado. Isso se justifica pelo fato dele ser indicado para diversas situacgoes:
descongestionante, limpeza de ferimentos, e outros. Ja a Losartana Potassica, que
ocupa o segundo lugar no ranking, € um medicamento indicado para o tratamento

de hipertenséo arterial.

Tabela 3 - Ranking de farmacos por quantidade de apresentagbes comercializadas, por principio
ativo, das 20 substancias e associagdes mais comercializadas.

Ranking Principal Ativo
1 Cloreto de sddio
2 Losartana Potassica
3 Cloridrato De Metformina
4 Dipirona
5 Nimesulida
6 Hipromelose;Dextrana
7 Hidroclorotiazida
8 Ibuprofeno
9 Levotiroxina Sddica
10 Cloridrato De Nafazolina
11 Paracetamol
12 Levonorgestrel;Etinilestradiol
13 Atenolol
14 Citrato De Sildenafila
15 Colagenase;Cloranfenicol
16 Sinvastatina
17 Carmelose Sédica
18 Maleato De Enalapril
19 Paracetamol;Maleato De Clorfeniramina;Cloridrato De Fenilefrina
20 Paracetamol;Diclofenaco Sadico;Carisoprodol;Cafeina

Fonte: CMED/Anvisa — Anuario estatistico do mercado farmacéutico 2019/20

Em abril de 2021 o Estado de S&o Paulo firmou, através da CETESB, da
Secretaria do Meio Ambiente e da Secretaria de Infraestrutura, uma parceria com
empresas do setor de medicamentos que institui um sistema de logistica reversa para

medicamentos de uso domiciliar e suas embalagens. Participam desta parceria
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importadores, distribuidores, fabricantes, comerciantes e consumidores (CETESB,
2021).

Os medicamentos coletados por meio desse sistema serdo destinados a
incineracéo e as embalagens a reciclagem. De acordo com a ABRAFARMA, uma das
empresas parceiras, em 2020 foram recolhidos pelas redes de farmacia desta

entidade um total de 130 toneladas de residuos de medicamentos e embalagens.
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4. TRATAMENTO DE EFLUENTES INDUSTRIAIS — PANORAMA GERAL

4.1 TRATAMENTO DE RESIDUOS QUIMICO - FARMACEUTICOS

A industria farmacéutica ndo € popularmente conhecida como uma industria
muito poluente, porém, no ano de 1995 a Agéncia de Prote¢do Ambiental dos Estados
Unidos reportou que as farmacéuticas estavam langcando no ambiente anualmente
mais de 50 mil toneladas de poluentes atmosféricos, terrestres e aquaticos,
compostos de 104 diferentes substancias quimicas. Foi em 2010 que, devido a um
programa de gerenciamento do meio ambiente, houve uma diminuigdo dos poluentes
gerados para menos de 10% do que era geral em 1995. Ainda assim, os residuos e
efluentes derivados desta industria sao potencialmente (BREMS; LAPKIN; BAEYENS,
2012).

Kessler (2010) explica que recentemente foi documentado que as diversas
instalacbes de producdo de farmacos, na verdade, sdo fontes contaminantes de
produtos farmacéuticos muito mais expressivas do que o medicamento consumido e

excretado por humanos e animais.

A industria farmacéutica difere das outras porque ela ndo € uma industria que
produz um produto apenas. Ela € composta de outras industrias interconectadas e
dependente da matéria prima ou bem produzido por elas. Sendo assim, seus residuos
sao igualmente variados: agua suja, resultante de diversas fontes, como resfriamento
e lavagens de tanques, e processos quimicos, como fermentacbes se extracdes
aquosas; fenol, substancia bastante téxica, € comumente utilizada na limpeza de
tanques; solventes, que também s&o utilizados em grandes volumes nesta industria
por participarem de sinteses quimicas e rea¢des de extragao, formas nitrogenadas e
solidos soluveis. (ANDREASSEN; FLETCHER, 1993).

Os farmacos residuais sao efluentes que merecem atencao especial pois, séo
desenvolvidos para serem persistentes e manter suas propriedades quimicas durante
grande parte de sua passagem pelo corpo humano. Assim também € no meio
ambiente: varias dessas substancias ndao sdo completamente removidas nas
Estacbes de Tratamentos de Efluentes e resistem a varios processos utilizados no
tratamento convencional de agua (BILA; DEZOTTI, 2003).
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Sheldon (2007) menciona o Fator E (Enviromental Factor), um conceito que
visa medir a quantidade de lixo gerado pelas industrias quimicas e bioquimicas versus
a quantidade de produto gerada: E Factor = kg de residuos / kg de produtos. Quanto
maior for o Fator E, significa que maior € a quantidade de residuos gerado. O valor E
ideal € zero, representando que toda matéria-prima e substancias utilizadas nos
diversos processos ndo viraram lixo. Por essa analise, as industrias com materiais

mais finos sdo as que tém maior Fator E, de acordo com a Tabela 4:

Tabela 4 - Producéo e formagéo de lixo em varios setores da industria.

Seguimento industrial Tonelagem de Fator E
produto (kg residuo/kg produto)
Refinagéo de petroleo 108-108 <0,1
Quimicos a granel 104-108 <1-5
Quimicos finos 102-10* 5-50
Farmacéutico 10-10° 25-100

Fonte: Adaptado de The E fator: fifteen Years on. Sheldon, R. A., 2007.

De acordo com a Tabela 4, a industria farmacéutica ndo é a maior geradora de
residuos em valores absolutos, mas ela tem o maior fator E, isto quer dizer que a cada

tonelada de produto gerado, ela € a que gera mais residuos.

Seus efluentes podem ser gerados por diversas atividades: pesquisa e
desenvolvimento, sintese quimica, extracdo de produtos naturais, fermentacao,
preparacao de medicamentos (BREMS, LAPKIN et BAEYENS, 2012). Como
caracteristica inerente, as areas de P&D produzem residuos bastante variados; dentre
eles podemos encontrar: solventes, compostos organometalicos, produtos naturais,
biomassa, oxidantes, acidos e bases, e outros componentes variados. Apesar de o
volume de descarte do P&D ser menor, podem ser compostos muito toxicos
(ANDREASSEN; FLETCHER, 1993).

A sintese quimica é responsavel pela geracdo da maior parte dos farmacos, e
seus processos sao constituidos por varias reacbes em bateladas, e entdo seus
produtos sdo sujeitos a separagao e purificagdo, conforme demonstrado na Figura 3.
Uma quantidade muito grande e variada de solvente € utilizada, assim como produtos
quimicos organicos e inorganicos. Os efluentes gerados nesta etapa sdo os mais

complexos, muito variados em composi¢cdo e em quantidade, devido a grande
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quantidade de farmacos que podem ser produzidos e a sazonalidade das produgoes.
Os controles internos da planta de fabricagao, juntos as medidas de recuperacao de
solvente e separagao e tratamento dos residuos perigosos dardo as caracteristicas
dos efluentes desta industria (ANDREASSEN; FLETCHER, 1993; KABDASLI et al.,
1999).

Figura 3 - Diagrama do processo de sintese.
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Fonte: ANDREASSEN, 2014.

A extracao de produtos naturais pode utilizar animais, vegetais ou fungos. Para
tanto, sdo utilizados solventes organicos (benzeno, cloroférmio, acetona, amonia,
dentre outros) em quantidade muito maior do que a quantidade de produto final
extraido, além de acidos e bases. Também sao utilizados metais para a precipitagao.
Os efluentes gerados desse processo contém também residuos solidos de biomassa
(BREMS; LAPKIN; BAEYENS, 2012).

No processo de fermentagao sédo obtidos principalmente vacinas e antibioticos.
Sao comumente feitos em bateladas, seguidas de separacao e purificagdo. Muitos
produtos sao utilizados neste método, incluindo o nitrogénio e o fésforo, que séo
utilizados para alimentar os microrganismos. Um grande volume de efluentes é
gerado, contendo solventes, além de rejeitos soélidos provenientes de filtragbes
(JOZALA et al., 2016).
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A etapa de preparagcdo e dosagem do medicamento € a que gera menor
quantidade de rejeitos, mas devido as analises instrumentais, a variagao do tipo de
rejeito € ampla. Além dos proprios farmacos participantes desta etapa, os efluentes
podem ser frutos de agua de lavagens de equipamento e pisos, e rejeitos solidos como
embalagens (BREMS; LAPKIN; BAEYENS, 2012).

Os efluentes gerados variam bastante de composicdo, complexidade e
concentracdo. Para que eles possam ser tratados antes de serem devolvidos ao meio
ambiente, sdo caracterizados de forma a determinar a quantidade de matéria
organica, matéria inorganica, solidos (que podem estar na forma dissolvida, suspensa,
sedimentada, ser volatil ou nao volatil) (KABDASLI et al., 1999).

Alguns solventes utilizados na industria podem ser reciclados e utilizados em
partes anteriores ao processo em que eram originalmente empregados. No entanto,
quando um solvente esta contaminado por outro, sua reciclagem pode ficar
impossibilitada. Entdo deve-se escolher entre recuperar o solvente (normalmente por
destilacdo) ou descarta-lo. Cabe a industria avaliar o custo x beneficios de tal agao
levando em conta ndo apenas o valor monetario, mas também as questdées ambientais
envolvidas (ANDREASSEN; FLETCHER, 1993). De acordo com Kabdasli et al.
(1999), os poluentes mais comuns resultantes da sintese quimica sao solventes

organicos, cianetos, formas nitrogenadas e sélidos soluveis.

O tratamento bioldgico representa a melhor relagdo custo-beneficio e é
ambientalmente correto. No entanto, ele ainda apresenta problemas, pois demanda
muito espago para ser realizado. O tratamento de efluentes na industria pode estar
ligado ao tamanho da mesma, ja que, como mencionando, alguns métodos
demandam areas grandes (GORAHY et al., 1995; KABDASLI et al., 1999). Gulmez et
al. (1998) explica que é necessario que seja feito um pré-tratamento fisico-quimico,
que acerta o pH, sedimenta, filtra e precipita componentes tdxicos do efluente,

diminuindo assim a carga de trabalho que sera realizada pelos microrganismos.

De acordo com Wang et al. (2021) e Mareddy (2017), as etapas do Tratamento

de Efluentes Liquidos sao:

e Pré tratamento: busca equalizar o efluente para que ele va padronizado para a

estacdo de tratamento biolégico, de forma a ndo prejudicar os microrganismos. E
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importante que o pH esteja neutro e os dleos e graxas também s&do removidos
(GULMEZ et al., 1998).

Tratamento primario: consiste na remogao dos solidos através de processos de
penetracdo; sedimentagdo para remover particulas menores; precipitagdo
quimica, para remover determinadas substancias soluveis; flotagcdo, para remover
particulas sélidas ou gotas de uma fase liquida. Nesta etapa, o objetivo é reduzir a
carga organica que vai ser encaminhada para o tratamento biolégico.

Tratamento secundario — Este tratamento utiliza de microrganismos, mais
comumente bactérias, para realizarem a decomposigao bioquimicas dos efluentes
em produtos estaveis finais. Neste processo o numero de microrganismos pode
aumentar e ha geracdo de lodo, agua, dioxido de carbono e produtos finais
(MAREDDY, 2017). Ele é feito por microrganismos adaptados para esta finalidade.
Pode ser feito por:

o Lagoa de aeragao — sao utilizados microrganismos anaerdbios e ndao ha
recirculagao do lodo, pode levar dias para tratar o efluente.

o Lodo ativado — Este é tratamento aerobico € muito utilizado e é eficiente
para varios tipos de efluentes. Ha recirculagcdo de parte do logo e o
tratamento leva de 4 a 8 horas e é dependente de temperatura. Farmacos
como Ibuprofeno, Naproxeno, e estrogénios mostraram alto grau de
remogao, mas outros como carbamazepina, diclofenaco, sulfametoxazol e
outras sulfas ndo foram bem removidos (GADIPELY et al., 2014).

o Filtro biolégico — os microrganismos estdo aderidos em uma coluna, por
onde o efluente passa e os componentes toxicos sdo degradados.

o Biodigestor anaerdbio — recomendado para efluentes que tem alta DBO, ou
seja, de alta concentragdo. E uma operacédo que gera menos lodo e tem
menor custo energético. Ha formagcdo de metano, que pode ver
comercializado ou utilizado como fonte de energia. (SABESP, 2022;
GOHARY et al., 1995; GADIPELLY, 2014)

Tratamento terciario — Ele é opcional e é considerado uma extensao do tratamento
secundario. Visa remover contaminantes persistentes, assim como nitratos e
nitritos, pois eles consistem em uma operacao de desnitrificacdo. Esse processo

pode ser feito via digestdo anaerdbia, ou por processos fisico-quimicos, como
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adsorcao, floculagcdo, membranas de filtracdo avangada, dentre outros (WANG et
al., 2021; GADIPELLY, 2014).

e Tratamento quaternario — sdo processos adicionais cujo objetivo € produzir um
efluente de maior qualidade do que o alcangado até o momento. Visa remover de
substancias organicas téxicas que podem ser persistentes, como farmacos e
inseticidas. Espera-se que os tratamentos anteriores removam entre 85% a 95%
da Demanda Bioldgica de Oxigénio (DBO) e sdélidos suspensos, fazendo com que
o tratamento quaternario se faga necessario, dependendo do caso. Em casos em
que ha a presenca de componentes tdxicos para as bactérias presentes no
tratamento secundario, este tratamento também é uma opgao (PALMA, 2018;
MAREDDY, 2017).

Estima-se que no mundo, metade dos residuos provenientes da industria
farmacéutica sejam despejados sem tratamento especifico. Entender a natureza e
composi¢cao do residuo gerado, assim como seu processo, € essencial para a
diminuicdo da geragao de contaminantes, bem como para a melhoria e otimizagao de

cada etapa de producao.

A classificagao dos tipos de residuos sélidos esta presente na Norma Brasileira
NBR 10004. Assim, eles podem ser classificados em:

o Classe | — perigoso — representam efeitos adversos ao meio ambiente
quando descartados de forma inadequada.
e Classe Il A—n&o inerte — mas ndo € perigoso

e Classe Il B —inerte — nao é perigoso

4.2 SINTESE DE FARMACOS

Na industria quimica, as matérias primas organicas e inorgénicas, como agua,
minerais e petroleo sdo a base para a sintese de infinitos outros compostos. Esta
pouca variedade de materiais pode sofrer reacdes quimicas entre si e formar um novo
grupo de compostos: os produtos se base, que por sua vez também podem participar
de reagdes quimicas, dando origem a produtos intermediarios. O grupo constituido
por produtos quimicos e de base formam as commodities. Por fim, processos e
reagcdes mais complexas produzem os produtos finos, cuja variedade de moléculas
sintetizada é imensa (CYBULSK et al., 2001).
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A Tabela 5 mostra que conforme avangamos da obtencado de matérias — prima
até os produtos finos, a quantidade de reagdes aumenta, assim como a complexidade
da molécula obtida e seu valor agregado (MOULIJ, MAKKEE, DIEPEN, 2013).

Tabela 5 - Estrutura da industria quimica.

Classificagcao Quantidade Exemplos de produtos Finalidade
, , , Produtos para consumo,
Matérias - Petrdleo, gas natural, -
. 10 : S especialidades, produtos
primas minerais, agua -
quimicos avangados
Buteno, benzeno,
Produtos de o e
20 amoénia, metanol, acido
base .
sulfarico o
— — Commodities
Produtos Acido acético,
300 formaldeido, ureia,

intermediarios o ;
acrilonitrila, acetaldeido

Plasticos, solventes,
30.000 detergentes, inseticidas,
farmacos
Fonte: Adaptado de MOULIJN, 2013.

Produtos
Finos

Os farmacos séo considerados produtos finos, porém, uma vez que recebem a
adicdo de excipientes (e outros produtos) para que possam ser consumidos, se
tornam especialidades. Em comparagdo com as comodities e materiais mais brutos,
os produtos finos sdo produzidos em quantidades bem menores e por isso, no
passado, ndo se dava tanta atencdo para os métodos de producgao utilizados. Sua
produc¢ao normalmente é feita por plantas multipropésito ou multiprodutos, que podem
sintetizar uma gama de produtos variados, de acordo com a sazonalidade ou
necessidade, mas utilizando sempre os mesmos equipamentos (MOULIJ, MAKKEE,
DIEPEN, 2013).

Cybulsk et al. (2001) explicam que a produgdo de commodities é feita
predominantemente em processos continuos. Eles sdo muito eficientes e bastante
inflexiveis, ou seja, normalmente ndo ha o redesenho da planta para se adequar a
algum novo tipo de sintese ou nova tecnologia. Ja os quimicos finos normalmente

sado produtos em formado de batelada, em plantas multipropdsitos ou multiprodutos.

Plantas Multiprodutos: produzem substancias com estrutura quimica parecida
e cuja sintese é semelhante. Normalmente, as etapas e sequencias de fabricagdo séo
sempre as mesmas para cada produto desejado e um produto € manufaturado por

vez.
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Plantas Multipropésito: € possivel produzir uma ampla gama de produtos com
reagoes de sintese e etapas podendo ser bem diferencas a cada tipo de substancia.
A rota de produgao e os equipamentos utilizados podem variar e os processos de

producao podem variar conforme a necessidade.

Em ambas as plantas, reatores de tanque agitado sdo uma pega-chave. Eles
se assemelham a uma versao maior dos fracos utilizados em laboratério e a reagao
em batelada permite flexibilidade na producédo em relagdo as mudancas do mercado.
Esse tipo de equipamento é de facil obtencgéo, ja que nao é desenvolvido para algum

processo especifico.

E uma caracteristica dos produtos finos serem produzidos em processos de
batelada ou semi-batelada e as respectivas plantas terem um volume de produgao
baixo, um alto custo e o produto ser de altissimo valor agregado. Especificamente na
produgao de farmacos, ha alta geracao de efluentes com complexidade e variabilidade
expressivas, que frequentemente podem ser perigosos. (HARDING; FLOUDAS,
1997).

Esse tipo de planta apresenta a vantagem da produgéo de diversos produtos
em pequenas quantidades. Sendo assim, as matérias primas (cujo custo é elevado)
podem ser manuseadas em quantidades menores diminuindo o desperdicio. Neste
caso, o controle da temperatura das reagdes pode ser feito por trocadores de calor.
Esses equipamentos sao de facil acesso e aquisicdo, uma vez determinada a escala

de producgéao da industria € a operacao € de baixo custo, pois ha pouca sofisticacao.

O rendimento deste tipo de planta costuma ser de menos de 50%, considerado

baixo. Portanto, ha alta geracao de residuos, cujo tratamento também é custoso.

Abaixo (Figura 4) podemos ver um fluxograma simplificado da sintese de um
unico lote de um produto ficticio, onde a Figura 4 mostra equipamentos universais,

gue nao sao desenhados para processos especificos.

30



i v
AMM

Figura 4 - Esquema de produgao do produto P, vindo de A e B.

B

S

A B,S

|

Fonte: Adaptado de CYBULSKI, 2001
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As moléculas dos produtos quimicos commodities sdo simples, tém inumeras

aplicacdes, baixo valor monetéario e alto volume de produgdo. Ja as moléculas dos

produtos finos sao complexas tém aplicacbes muito especificas, baixo volume de

producao e alto valor monetario. Abaixo podemos observar na tabela as expressivas

diferencas estre estes tipos de produtos, através da producéo do farmaco Lipton, da

Pfizer e das moléculas utilizadas em sua sintese. (MOULIJN et al, 2013). A Tabela 6

ilustra as diferengas entre commodities, produtos finos e especialidades.

Tabela 6 - Exemplo da posigao dos produtos quimicos finos na industria quimica: Liptor

(Atorvastatina).

Commodities

Produtos finos

Especialidade

Intermediario Intermediario

Atorvastatina

Parametros Metanol Ac. Acético Liptor
() (m (1
Férmula
CH3OH CH3COOH CsH10NOs3 C14H30NO4 C33H34FN20s -
Molecular
Aplicactes >100 >50 10 1 1 -
Nao
Precgo ($/kg) 0,3 0,7 ) ] 250 2500 50000
disponivel
Produtores 100 25 15 5 1 1
Batelada,
Tipo de Continua, Continua, Batelada, Batelada, ) .
. ) ) . ) o Multiproposit Formulagéo
planta Dedicada Dedicada Multiproposito  Multipropésito
o
Numero de
- 1 2 7 15 20 -
reagoes

Fonte: Adaptado de MOULIJN, 2013
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As industrias farmacéuticas devem ficar localizadas em distritos industriais. Isso
traz o beneficio da sinergia pois, entre as diversas industrias que ocupam a area, pode
haver o rateio da infraestrutura fornecedora de agua, energia, vapor, gases,
tratamento de efluentes etc., assim como estrutura de recebimento e escoamento de
produtos e matérias primas. As instalagbes deste ramo de atividade contam
normalmente com equipamentos de pequena capacidade que s&o: reatores de
batelada, tanques de agitagcdo, secados, bombas para transporte de produtos de
matérias liquidas e solidas, destiladores etc. Este maquinario é utilizado para a
produgédo, sintese, purificagéo e separagao de diversos produtos. (MCGUIRE et al.,
2000)

4.2.1 Produgéo e solventes

Nas etapas para a producdao de farmacos, os solventes representam
aproximadamente 80% do volume de material utilizado e 75% do uso de energia do
processo. Portanto, a escolha de um adequado é um ponto de atencg&o. E comum que
durante etapas do processo haja a troca do tipo de solvente utilizado e isso pode
causar entdo a contaminagédo entre solventes, fato que dificulta a reciclagem do
mesmo. Em uma planta, em torno de menos de 50% do volume dos solventes
utilizados s&o reciclados enquanto o restante pode ser descartado como efluentes
(CYBULSKI et al., 2001).

Dentro do universo dos solventes utilizados para a produgéo dos quimicos finos
existem os “indesejados”, os “preferidos” e os simplesmente “utilizaveis”. Essa
classificagdo € baseada na toxicidade do solvente, suas caracteristicas fisico-
quimicas e na logistica necessaria a sua obtencao e utilizacao segura (ALFONSI et
al., 2014).

e Solventes preferidos: agua, acetona, etanol
e Solvente utilizaveis: ciclo hexano, tolueno

e Solventes indesejados: pentano, hexano

Quando um solvente indesejado € o preferido para determinada reacéo, ele

pode ser substituido por seu solvente alternativo correspondente.
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A agua é amplamente consumida na industria farmacéutica. Ela é utilizada em
processos quimicos e na lavagem de equipamentos e portanto, ela constitui uma
parcela significativa dos efluentes gerados. Devido a complexidade das sinteses nesta
industria, assim como das moléculas produzidas, ha uma grande variedade de
componentes nos efluentes industriais, mesmo entre bateladas do mesmo produto.
Os poluentes sao bastante concentrados, visto que na sintese organica busca-se a
maior concentragdo do meio reacional, podendo atingir 10000 ppm (CYBULSKI et al.,
2001).

Os efluentes sdo compostos de matéria orgéanica, compostos nitrogenados,
cianetos, solidos dissolvidos, dentre outros, estando os farmacos estdo contidos neste
conjunto. O tratamento biolégico destes poluentes leva em consideracdo o pH, a
temperatura, a concentragdo de solidos dissolviveis e sedimentaveis da mistura. E
comum fazer a aclimatagado dos microrganismos, através de pequenas dosagens do
efluente, e verificar se eles estdo morrendo ou digerindo a matéria. Quando ha
diversos tipos de residuos a serem tratados, sua combinagao pode ser benéfica, no
caso da juncéao de efluentes acidos com basicos, ou de frio com quentes, alcangando
uma mistura mais neutra (KABDASH, GUREL E TUNAY, 1999)

Gulmez et al. (1998) explica que as estagdes de tratamento biolégicos podem
gerar lodo e adsorver os farmacos, ao invés de degrada-los. Entdo, caso
posteriormente esse lodo seja usado como fertilizante, as substancias farmacéuticas

presentes nele poderiam entdo contaminar o solo e o lengol freatico.

Diversas sao as fontes dos efluentes: na producdo do paracetamol ela vem
principalmente da lavagem do destilador; na mefenoxalona ela vem da lavagem do
cristalizador do farmaco; em outros casos € o proprio solvente, que pode estar
contaminado com farmacos ou outros solventes, impossibilitando sua reutilizagao e,
cujo custo é alto para a reciclagem (OCHOA-TERAN; RIVERO, 2008).

Ocorre a geracdo de quilos de efluentes a cada batelada de produgédo e uma
forma comum de caracteriza-los é através da Demanda Quimica de Oxigénio (DQO),
que indica qual é a quantidade de oxigénio necessaria para decompor a matéria
organica. Existe diferenga em como sera a digestdo/decomposi¢cado dos diferentes
farmacos pelos microrganismos, por exemplo: o tratamento biolégico do paracetamol

nao necessita de pré-tratamento, porém, a diluicdo ajuda a preservar os
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microrganismos e aumentar a eficiéncia; o omeoprazol tem que ser oxidado antes de
ser tratado, para nao intoxicar os microrganismos. A eficiéncia de decomposicao
quando ha a mistura desses dois farmacos € maior do que se estiverem sozinhos.
Eventualmente o efluente que recebe o tratamento microbioldgico pode apresentar a
problemas de geragao de espuma, cor escura, e outros, de forma que ele tem que ser

tratado para se adequar na legislagao local (MOUJIN et al, 2013).

4.3 QUIMICA VERDE

A quimica verde ganha fama em 1995 com a proposta de alcangar uma sintese
quimica livre de riscos e economicamente viavel. Nas ultimas duas décadas muitas
industrias farmacéuticas se esforgcam para pratica-la e tal ato contribuiu e ainda
contribui para a reduzir a quantidade de residuos despejados no meio ambiente. Por
definicao, ela € o design de processos quimicos e produtos que reduzem ou eliminam
a utilizacdo de substancias toxicas. Pode ser aplicada ao ciclo de vida inteiro do

produto, desde seu design, manufatura, uso e eliminagao (KAR et al., 2022).

A empresa GlaxoSmithKline (GSK) reportou que aproximadamente 80% de
seus efluentes sdo compostos por solventes e, outras farmacéuticas apresentam um
cenario semelhante. Portanto, a recuperacado e reciclagem de solventes, junto com
estruturas adequadas, podem controlar os danos ambientais causados pela toxicidade
dos mesmos. E devido ao volume expressivo de solventes utilizados que a quimica
verde se foca principalmente neles (KABDASLI et al.,1999) e neste tipo de quimica
sustentavel, a reducao do Fator E é esperada, indicando processos quimicos mais
sustentaveis (KAR et al., 2022).

Podemos ver na Figura 5 representacbes graficas mostrando na pratica as

principais diferengas entre a quimica tradicional e a quimica verde.
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Figura 5 - Comparacao entre produtos e efluentes da industria quimica tradicional e industria verde.
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Fonte: Adaptado de GUJRAL, 2012.

Os principais pilares da Quimica Verde (QV) s&o:

e utilizacdo de matérias-primas que possam preferencialmente ser recicladas,
minimizando a geragao de residuos

¢ utilizacdo de materiais que possam ser degradados pela natureza e ndo sejam
persistentes.

e desenvolvimento de métodos de sintese onde todo material inserido seja
utilizado, buscando a economia atdmica de 100%

e reacgdes multicomponentes, diminuindo as etapas de produgao

e preferéncia na utilizacdo de processos continuos, que necessitam de menos
matéria-prima e energia e cujas analises podem ser feitas em tempo real,
prevenindo a poluigao

e no caso de haver geragao de residuos, dar o devido tratamento a eles, de forma
a eliminar sua toxicidade.

e preferéncia na utilizagdo de catalizadores ou biocatalisadores

e 0 design de produtos quimicos que sejam biodegradaveis
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Na quimica verde a substituicdo de solventes por catalizadores € um passo
promissor. Com isso, menos efluentes sdo gerados e, a depender da reagao desejada,
a regiosseletividade € pode ser muito promissora. Podemos ver na Figura 6 a
diferencga entre a rota classica da acilagao de Friedel-Crafts em um metoxibenzeno e
pela utilizagdo do catalizador de zedlito, e na Tabela 7 ha a comparacgéo quantitativa

do processo:

Figura 6 - Esquemas de fluxo simplificados para a acilagdo de anisol. Esquerda: processo de lote
classico. Direita: novo processo continuo catalisado de zedlito.
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Fonte: Adaptado de MOULIJN, 2013.
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Tabela 7 - Comparagéo de acilagao Friedel-Crafts classica e catalisada por Zedlito.

Frieldel-Crafts Classica Frieldel-Crafts Zedlito
Processo Batelada Continuo
Reagente / Catalizador AICl3 (n&o recuperavel) Zeolito (regeneravel)
Utilizagao de solvente Sim: 1,2 diclorometano nao
Separacgéo de fases Sim nao
Destilagdo da fase organica Sim Sim
Rentabilidade (%) 85-95 >95
Geragao de efluentes 4.5 0,035
aquoso (kg/kg de produto)
Composigao dos residuos
(% em peso):
H20 68,7 99
Al 5 -
Cr 24 -
Organicos 2,3 1

Fonte: Adaptado de MOULIJN, 2013

Podemos ver que a quantidade de efluentes gerados reduziu
consideravelmente e o produto foi obtido com maior pureza e rentabilidade. Esses
fatores tornam a sintese mais ecolégica e economicamente mais viavel. Neste tipo de
quimica sustentavel, a reduc¢ao do Fator E é esperada, indicando processos quimicos
mais sustentaveis (KAR et al., 2022).

A utilizacdo do fluidos supercriticos como solventes, especialmente o CO2
também tem se mostrado um interessante aliado a quimica verde. O solvente esta em
condicdes de pressao e temperatura onde ele ndo € gas nem liquido e sua densidade
varia muito de acordo com a pressao e temperatura, permitindo uma separacao facil
entre produto e solvente. O CO2 é o fluido supercritico mais utilizado devido a sua
temperatura e pressao criticas serem relativamente baixas, por ele ndo ser toxico, ter
baixo custo e ndo ser inflamavel. Ele permite aplicagdes em condicbes amenas,
evitando assim a degradagdo de compostos sensiveis a temperatura e por isso

também é muito interessante para extragao de compostos vegetais (KAR et al., 2022).
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4.3.1 Sintese do Ibuprofeno

O farmaco Ibuprofeno é da classe dos AINES (antiinflamatérios nao
esteroidais), comumente utilizado como analgésico. Ele foi patenteado pela empresa

Boot em 1960. Inicialmente sua sintese consistia em 6 etapas (Figura 7).

Figura 7 - Sintese de tradicional do Ibuprofeno.

N\[/ AlCI 9 NaOC;Hs ‘wlf*’éx
| —_ 4<:>_< CH,
L~ (CH5C0O)0 CH,CICOOC;Hs f”
COOC,Hs
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\E/\ . JOH
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COQCH Etapa-6f SN Efapa 5] Etapa-49

N

Ibuprofen 6 5

Fonte: Adaptado de KAR, 2022

A sintese tradicional se inicia com o isobutilbenzeno (1), que sofre uma
acetilacao de Friedel-Crafts na presenca de AICI3 e anidrido acético para produzir 1-
(4-isobutilfenil)-etenona (2). Este composto reage com etil cloroacetato para o
surgimento do epoxido (3), que na proxima etapa é descarboxilado e hidroxilado,
resultando no composto 4, que entdo reage com uma hidroxiamina, formando o
produto 5, que sofre uma hidrélise em duas etapas, formando o produto 6 e por fim o

Ibuprofeno.

O processo de Sintese Verde do lbuprofeno surgiu quando a patente da
Sintese de Boot acabou. Também conhecida como Boots—Hoechst-Celanese (BHC),
ela também utiliza o mesmo componente de partida, porém ¢é feita em trés etapas
(Figura 8) e em processo continuo, ao contrario da sintese anterior. Ela apresenta
vantagens como: menor demanda de energia, menor produc&o de residuos, economia

atbmica e menos etapas de processamento (KAR et al., 2022).
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Figura 8 - Sintese Verde do Ibuprofeno.
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Fonte: KAR, 2022.

A Figura 8 mostra que a Sintese Verde, o metilpropilbenzeno (1) também sofre
acetilacao de Friedel-Crafts e produz o 1-(4-isobutilfenil)-etenona (2), mas ao invés de
AICIs, é utilizado fluoreto de hidrogénio anidro na catalise. No préximo passo ocorre
uma hidrogenacao com niquel Raney, produzindo o alcool 1-(4-isobutilfenil)etanol (3)
e por fim é utilizado cobalto e paladio como catalizadores para fazer a carbonilizagao

que gera o Ibuprofeno.

Os autores Jolliffe e Gerogiorgis (2015) montaram um fluxograma simplificado

do processo continuo de sintese do Ibuprofeno (Figura 9).

Figura 9 - Fluxograma de fabricag&o do Ibuprofeno.
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Fonte: JOLLIFFE, 2015.
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Neste processo ha reagdes de mistura, dissolugdo, trocas de calor e
purificacdo. Os trés reatores utilizados sdo do tipo tubular, ideal para processos
continuos, onde o0s reagentes sao consumidos ao longo do comprimento e
apresentam vantagens como elevada conversdo dos reagentes em produtos
(FLOGLER, 2002).

Podemos comparar a eficiéncia dos dois tipos de sintese através da economia
de atomos. Na tradicional, aproximadamente 40% dos atomos s&o utilizados,
estimando-se que 60% do restante vira residuos/efluentes. Ja na Sintese Verde, ha
aproximadamente tem 77% de aproveitamento dos atomos utilizados e, se contarmos
que o acido acético pode ser reaproveitado, entdo seu aproveitamento é de 99% (Kar
et al, 2022).

4.3.2 Sintese de glitazonas: Rosiglitazona e Lobeglitazona

As glitazonas sao farmacos antiglicémicos utilizados para o tratamento da
diabetes mellitus tipo 2, tornando as células humanas mais sensiveis a insulina
(CALVO, 2021; BAZARGAN et al., 2017). Elas possuem o nucleo da tiazolidina-2,4-

diona (TZD). Sua estrutura molecular esta representada na Figura 10.

Figura 10 - Estrutura molecular da Rosiglitazona.
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Fonte: PubChem (2022).

A TZD é utilizada como molécula precursora (Building blocks) para diversos
outros farmacos, com atividades anti-inflamatoéria, antioxidativa, bactericida,

antifungica, anticonvulsivante, anti-isquémica e anti-HIV. A sintese de farmacos em
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microrreatores e utilizando esse Building block é interessante pois pode incentivar

mais pesquisas sobre esse tema e suas implementacgdes na industria (CALVO, 2021).

A producao da Rosaglitazona e da Lobeglitazona na industria farmacéutica é
feita através do processo de batelada (DE OLIVEIRA SILVA et al., 2022) mas, como
vimos, este € um processo de baixo rendimento e que gera muitos efluentes,

principalmente devido a grande quantidade de solventes utilizados.

A utilizagdo de microrreatores para a sintese de farmacos é recente, e tém se
mostrado uma alternativa interessante aos processos de batelada devido as seguintes
vantagens: maior rentabilidade, menor utilizacao de energia, possibilidade de analises
em tempo real; ocupag¢ao de menor espago e maior flexibilidade (CALVO et al., 2021;
DE OLIVEIRA SILVA et al., 2022).

O microrreator € um reator de tamanho pequeno, que possui microcanais
semelhantes a capilares, onde ocorrem as reag¢des quimicas (Figura 11). O fato de o
didmetro do canal ser pequeno facilita a homogeneizagéo do meio reacional, ja que a
distancia para difusdo € curta, resultando em menor tempo para misturar os
reagentes, alta conversdo em produtos e alta taxa de transferéncia de calor. Essa
tecnologia também possibilita a utilizagdo de solventes no meio reacional em
temperaturas supercriticas e de solventes volateis, que se mantém liquido mesmo
com a temperatura acima de seu ponto de ebulicdo, facilitando assim sua posterior
remoc¢ao. Como o processo pode ser mais eficiente e o meio reacional tem menor
volume, a geragao de residuos € consequentemente menor, gerando menor impacto
no ambiente e menor custo da industria com o tratamento de efluentes. Portanto, esta
€ uma tecnologia que favorece a obtencao de produtos com maior pureza, de forma
rapida e com menor custo de producdo (CALVO, 2021; CALVO et al.,, 2021; DE
OLIVEIRA SILVA et al., 2022; CERVERA-PADRELL; WOODLEY, 2012).
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Figura 11 - Esquema de reagao no microrreator.
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Fonte: DE OLIVEIRA SILVA et al., 2022.

De acordo com Calvo (2021), Calvo et al. (2021) e De Oliveira Silva et al.
(2022), apesar de estarmos falando de estudos laboratoriais, a tecnologia de
microrreatores pode ser replicada em escala industrial com fidelidade e, para alcancar
esse volume de mercado, trés estratégias podem ser utilizadas: manter o processo
em fluxo por um longo periodo de tempo (ja que a sintese em microrreatores € mais
rapida do que nos processos batelada); aumentar o volume do reator; fazer arranjos
de microrreatores em paralelo., isso permite replicar as condi¢cbes de laboratorio,
evitando escalonar o processo da escala laboratorial para a escala industrial (etapa
que representa uma dificuldade). Uma desvantagem desta tecnologia € que dentro
dos microcanais pode ocorrer a formacgao de sais sélidos (decorrente das reacdes) e

0 consequente entupimento dos mesmos.

Calvo (2021) apresenta em seu trabalho duas formas otimizadas da sintese da
Rosaglitazona, buscando o engajamento na quimica verde através de processos mais

amigaveis e rentaveis, conforme mostra a Figura 12-A e a Figura 12-B:
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Figura 12-A - Rota Sintética 1 da Rosaglitazona.

ci Reacgiio 1 " l‘!l
R H 120 °C B TNOH
1 e ¥ ~, ’ |
i M 24 h L IR
o (2)
8]
Q Reagiio 2
I NH Pirrolidina i NH
i _—
S)\O Etanol, 78 °C F S‘“é IR
F O
3 (4)
0
| N Reagio 3
I N -N~on . L W EORMese N~ W NH
- IR F 1 “’QO DMSD
JI 2 R 4
eacio
ha
N\ N\_/"“\ WNH PAIC \/\ m
| 0 S~
Acido
3R1 (o] Formico, Hz (RT} Rosiglitazona
Fonte: CALVO, 2021.
Figura 12-B - Rota Sintética 2 da Rosaglitazona.
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Ambas as sinteses foram ser realizadas em processos de batelada e em micros
reatores em escala laboratorial: foi realizada, para os intermediarios, aqui
denominados, 1R, 2R2 e 3R2 a sintese one-pot e para os intermediarios 1R, 2R1 e
3R2 foi realizada a mudancga do processo usual em batelada para fluxo continuo no

microrreator, com rendimentos de até 93% (Calvo, 2021).

A sintese one-pot também é uma tendéncia da Quimica Verde, ela consiste na
realizacdo de diversas reag¢des quimicas utilizando um Unico reator e nao ha
necessidade de isolar intermediarios, reduzindo o niumero de etapas e de purificagdes.
Dessa forma, a producdo da substancia de interesse ocorre em menor tempo
(MORADI; ATAEL, 2017).

Calvo (2021) explica que apesar de a sintese em microrreatores proposta em
seu trabalho apresentar o mesmo rendimento da sintese batelada, o tempo para a
formacao do produto nos microrreatores € de ordem de minutos, enquanto na batelada
€ de ordem de dias. Na pratica, isso significa uma grande economia de energia,

contribuindo também para a quimica verde.

5. REMOGAO DE FARMACOS NAS ESTAGOES DE TRATAMENTO

As estagbes de tratamento de agua dos servigos publicos de abastecimento
tém como base a remocgado de microrganismos (bactérias, virus e protozoarios); a
remogao de substancias nocivas e impurezas; e corregao da cor, sabor e odor da agua
(CAESB).

Conforme mencionado anteriormente, ja € possivel detectar farmacos nas
aguas superficiais, em estagbes de tratamento de agua e na agua potavel, em
concentragdes de ng L' a ug L' (QUESADA et al, 2019; BOLONG et al., 2009). Em
2018, no estado de Sao Paulo, a CETESB passou a monitorar a presenga de farmacos
antiinflamataorios glicocorticoides nas aguas superficiais com o objetivo de avaliar sua
captacado para o abastecimento publico. De um total de 16 amostras, 13% delas
apresentou a detecgao do farmaco (CETESB, 2020). A literatura aponta que uma das
formas de remocdo de inimeros farmacos na Estacdes de Tratamento de Agua
poderia ser através de utilizagdo de adsorbentes de baixo custo (QUESADA et al.,
2019).
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O processo de adsorgdo € amplamente utilizado para remover substancias
presentes em fase fluida e transferi-las para uma fase sélida. E possivel empregar
isso em escala laboratorial para a remocado de farmacos. Este processo pode ser
realizado em batelada ou coluna fixa, contendo uma certa massa de um adsorbente
poroso (ALl et al., 2012).

De acordo com Zhu (2017), varios materiais podem ser usados como
adsorbentes de baixo custo, como por exemplo: carbono ativado de origem mineral,
animal ou vegetal; resinas de troca idnica, nanotubos de carbono, resinas organicas,
dentre outros. Porém, para avaliar seu sucesso na adsor¢dao de farmacos, €
necessario estudar o efeito do pH, forgas idnicas, cinética, dessorcao e outros fatores

para cada farmaco que se pretende retirar do meio.

Os adsorbentes podem ser utilizados na forma in natura, onde passam apenas
por uma lavagem; podem ser quimicamente tratados para a remogéo de substancias
organicas e inorganicas presentes em sua superficie; e podem ser aquecidos, visando

um aumento da area de superficie de adsorcdo (QUESADA et al., 2019).

Na literatura fica evidente que este tipo de tratamento é eficiente na adsorgao
de farmacos poluentes, no entanto, sua aplicacdo nas estagdes de tratamento de
efluentes pode néo ser viavel: os estudos as respeito da remog¢ao de farmacos em
efluentes reais ainda s&o escassos. A maioria dos estudos em laboratorio utiliza aguas
puras contaminadas por determinado farmaco, porém, nas aguas de tratamento ha a
mistura de inumeros contaminantes organicos e inorganicos, e eles podem competir
no processo de adsorcdo. E por fim, ndo ha dados na literatura a respeito da
durabilidade e resisténcia dos possiveis adsorventes a serem utilizados (SILVA et al.
2018).
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6. CONCLUSAO

A presencga de farmacos no meio ambiente € um problema que ocorre ha pelo
menos trés décadas e atualmente sua presenca pode ser detectada praticamente em
qualquer lugar do mundo. Vimos que uma das causas é o descarte irregular de
farmacos. Para corrigir tal questdo, medidas educativas a respeito do descarte correto
e 0 aumento significativo no numero de pontos de coleta dos mesmos é de grande
valia. Outra fonte de poluicdo é a propria sintese dos farmacos em escala industrial,
que utiliza de processos de bateladas e tem grande geracgao de efluentes. Estes, por
sua vez, além poderem ser poluentes, a depender da substancia, muitas vezes estao
contaminados com farmacos. Os processos produtivos da Quimica Verde utilizam
solventes eco-amigaveis e propdem reagdes com maior rentabilidade, por isso sao

ferramentas poderosas para a mitigagcao deste problema.

Apesar de ja haver estudos a respeito dos efeitos dos farmacos sobre os
organismos, sdo necessarias mais informagdes pois: ainda ndo ha consenso a
respeito das minimas concentragdes toxicas que ja seriam prejudiciais aos seres vivos
locais; a interagdo entre farmacos no meio ambiente e o resultado nisso nos
organismos nao € conhecida; as consequéncias da exposicao crbnica a

concentragdes praticamente indetectaveis de farmacos sdo negligenciadas.

Faz-se necessaria a padronizagdo da coleta e analise de amostras para que os

resultados obtidos sejam mais acurados e tragam confiabilidade em escala global.

Vimos também que o consumo e excre¢ao dos farmacos €, na verdade, uma
das principais causas deste tipo de contaminacao. Logo, estudos de viabilidade para
a implementacao de tratamentos especificos nas Estacdes de Tratamento de agua,
tal qual a utilizagcado de adsorbentes, podem também apresentar uma solugao parcial

para este problema.
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