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RESUMO

STASCHOWER, R. B. Andlise da presenga de contaminantes farmacéuticos em
efluentes e seus impactos ambientais. 2009. no.31 f. Trabalho de Conclusdo de
Curso de Farmacia-Bioquimica — Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas — Universidade
de Sao Paulo, Sdo Paulo, 2019.

Palavras-chave: Efluentes; Contaminantes; Farmacéuticos.

INTRODUCAO: Uma andlise histérica revela que a preocupagdo com contaminantes
nas 4guas é antiga, vinda desde os romanos com o arsénio e, atualmente, com os
compostos farmacéuticos. Esses compostos fazem parte de um grupo diversificado de
moléculas utilizadas no tratamento de doengas e suas prevengdes. Sua
comercializagéo e uso crescem em consequéncia do aumento da expectativa de vida.
Esses compostos contaminam as aguas por diversas vias, sendo detectados no meio
ambiente, que, mesmo em pequenas concentragdes, podem causar efeitos toxicos aos
ecossistemas. Os contaminantes farmacéuticos ainda ndo sao regulamentados pelas
leis ambientais, e, apesar do tratamento dos efluentes, sua remogéo néo é eficiente.
Estudos mostram como sua presencga e consequentes impactos ambientais demandam
uma urgéncia no monitoramento e controle da qualidade das aguas. OBJETIVO: O
objetivo do estudo foi analisar os principais contaminantes farmacéuticos, suas vias de
contaminagdo das &aguas e consequente impactos ambientais, comparando-se as
legislagdes e tratamentos internacionais. MATERIAIS E METODOS: Trata-se de uma
revisdo bibliografica utilizando documentos recentes, de 2006 a 2019, obtidos atraves
de bases cientificas como PubMed®, I1SI Web of Science® e Scientific Electronic Library
Online® (Scielo), livros didaticos, dissertagdes e teses, além de decretos, guias e
manuais oficiais de agéncias nacionais sobre o tratamento de efluentes contendo
contaminantes farmacéuticos. RESULTADOS E DISCUSSAO: Compostos
farmacéuticos fazem parte de uma categoria com ampla variedade de moleculas,
havendo a dificuldade na analise de seus impactos no ciclo da agua. Seus perfis de
contaminagdo variam também pelas regides nos quais estdo inseridos, com
caracteristicas geogréaficas, sociais e econémicas diferentes. Nas ultimas décadas
houve um aumento na detec¢do desses contaminantes nas aguas, impulsionado pelos
avangos nos métodos de analise e monitoramento, o que mostrou que, mesmo em
baixas concentragdes, esses contaminantes podem apresentar efeitos toxicos tanto na
vida aquatica como na terrestre, sendo absorvido por diversas vias de contaminagdo. O
tratamento tradicional dos efluentes tem se mostrado ineficaz na remogao desses
compostos das aguas, sendo necessario o estudo de novos metodos como a oxidagéo
avancada e ozonizagdo, podendo levar a insercdo desses contaminantes em
legislagdes de controle da qualidade das &guas, que hoje t¢ém como foco a preservagao
das caracteristicas fisico-quimicas dos efluentes. CONCLUSAO: Com o consumo
crescente de produtos farmacéuticos, cresce também sua detecgdo nas aguas. O
potencial nocivo dos contaminantes farmacéuticos para a saude humana e
ecossistemas, apesar de reconhecido, &€ pouco entendido em sua correlagao
causal/efeito. A auséncia de regulamentagdes e tratamentos pouco eficientes em sua
remogdo, demandam urgéncia por um maior entendimento dos efeitos desses
compostos no meio ambiente e o controle de suas concentragdes, sendo necessario o



compartilhamento de experiéncias e aprendizados de organismos mais avangados nos
métodos de tratamento desses compostos, como os encontrados nos EUA e Europa.
No caso do Brasil, o tema de tratamento de efluentes perde seu foco e prioridade,
sendo necessario um avango prévio na criagao de redes de coleta de esgoto de acesso
ao pais como um todo.



1. INTRODUGAO

A agua é fonte essencial para a vida e para boa parte das atividades
econdmicas, mas que muitas vezes apresenta diferentes tipos de poluentes (UNEP,
2015).

Uma analise histérica mostra que a preocupagdo com contaminantes presentes
em aguas superficiais e subterraneas e o estudo de seus impactos ambientais é de
longa data, evoluindo desde problemas com a quantidade de arsénio nos
abastecimentos de agua, com os romanos ha 2000 anos atras, para a contaminagao
com produtos farmacéuticos, produtos de higiene e microplasticos, na atualidade
(SAUVE e DESROSIERS, 2014).

Compostos farmacéuticos representam um grupo vasto e diversificado de
moléculas usadas para a prevengao e o tratamento de doengas, o que significa que sao
ampla e mundialmente utilizados (PIVETTA e GASTALDINI, 2019).

O rapido crescimento econdmico e a melhora das condigbes de vida tendem a
aumentar a expectativa de vida da populagdo e, consequentemente, a demanda de
produtos farmacéuticos, que por diversas vias, tem como destino a contaminagédo de
aguas superficiais e subterraneas (LI, 2014).

Os contaminantes farmacéuticos e seus metabdlitos sdo detectados no meio
ambiente e, mesmo em pequenas concentragdes (ng/L ou pg/L) podem causar efeitos
toxicos nos ecossistemas e na satide humana (HERNANDO et al., 2006). Sua presenca
em efluentes ainda ndo é regulamentada por leis, e muitos compostos ainda possuem
seus impactos ambientais desconhecidos, tornando-se um desafio para as agéncias
regulatérias e estagbes de tratamento, que, apesar de realizarem o tratamento das
aguas, estes nao s&o suficientemente eficientes na sua remocao, langando-os no meio
ambiente (GHESTI PIVETTA e DO CARMO CAUDURO GASTALDINI, 201 9).

Recentemente, estudos analisaram a presenga e os impactos dos contaminantes
farmacéuticos nos efluentes pelo mundo, explorando a urgéncia no monitoramento e

controle da qualidade das aguas.

2. OBJETIVOS



O presente estudo tem como objetivo a revisdo dos conhecimentos atuais
relacionados aos principais contaminantes farmacéuticos presentes em efluentes, a
partir da analise dos compostos de maior relevancia atualmente e suas vias de
contaminacgéo das &4guas, com seus consequentes impactos ambientais. Em paralelo, é
estabelecida uma comparagao entre as legislagdes e tratamentos de efluentes no Brasil
e em organismos de paises como Estados Unidos, Canada, e os da Unido Europeia.

3. MATERIAIS E METODOS

Trata-se de uma revisdo bibliografica utilizando artigos publicados no periodo de
2006 a 2019, obtidos através de bases cientificas como PubMed®, ISI Web of
Science® e Scientific Electronic Library Online® (Scielo), livros didaticos, dissertagdes e
teses, além de decretos guias e manuais oficiais de agéncias nacionais sobre o

tratamento de efluentes contendo contaminantes farmacéuticos.

3.1. Estratégias de pesquisa

Para o levantamento de artigos cientificos e literaturas técnicas nas bases de
dados anteriormente citadas utilizou-se a estratégia de pesquisa individual ou em
combinagdo dos seguintes termos, incluindo-se os seus equivalentes em inglés:
“Contaminantes”, “Farmacéuticos”, “Efluentes”, “Tratamento” e “Ecotoxicidade”. Para
consultas a dados oficiais de autoridades e agéncias renomadas, foram visitados seus

respectivos sites.

3.2. Critérios de inclusao

Para escolha e coleta dos materiais de trabalho oficiais e cientificos, foram
adotados dois critérios de inclusdo. O primeiro foi a temporalidade dos estudos, artigos
cientificos e literaturas técnicas relacionados ao tema do trabalho, publicadas entre os
anos de 2006 e 2019 e que estivessem escritos em portugués ou em inglés. O segundo



foi o de legislagdes, decretos, guias e manuais oficiais, referentes aos tratamentos dos
efluentes e classificagdo e padronizagdo das concentragbes dos contaminantes,
atualmente seguidas pelas autoridades e agéncias reguladoras brasileiras, americanas,
europeias, canadenses e japonesas. Além de informagdes publicadas entre os anos de
2006 e 2019 por agéncias e organizagdes renomadas como a Organizagdo Mundial da
Saude (OMS).

3.3. Critérios de exclusdo

Artigos cientificos e literaturas técnicas que ndo atendiam aos dois critérios de
inclusdo ou que nao estavam relacionados ao tema e assunto do trabalho, foram

excluidos.

4. RESULTADOS E DISCUSSAO

4.1. Contaminantes farmacéuticos emergentes

Compostos farmacéuticos sdo produtos sintéticos ou naturais, que possuem
ac3o terapéutica com beneficios para a sociedade (WORLD HEALTH ORGANIZATION,
2011).

O termo “emergentes” refere-se ao fato de sua presenga no meio ambiente e
consequente impacto ambiental estarem crescendo de forma acelerada ha uma ou
duas décadas (SAUVE e DESROSIERS, 2014).

Nestes Ultimos dez anos, principalmente, observou-se uma rapida expansao da
populagdo mundial acompanhada do aumento na produgdo e consumo de produtos
farmacéuticos e, apesar de seus beneficios, esses excessos deixam suas marcas nos
ecossistemas e meio ambiente (KAMBA et al., 2017). Diferente de outros tipos de
contaminantes, os farmacéuticos ainda ndo possuem uma regulamentagdo global,
porque seus riscos ainda nao foram bem elucidados, mas seus impactos vao além de
interacdes farmaco-farmaco, resisténcia, bioacumulagéo e diminuicao da produgao de

alimentos.



Por se tratar de uma ampla variedade de compostos incluidos no grupo de
contaminantes, ha a dificuldade de escolha e analise de seus impactos no ciclo da
agua. Com o objetivo de criar um documento que auxilie na identificagdo dos
contaminantes mais encontrados nos sistemas de suprimento de agua e que tenham
um efeito significativo na saiide humana e dos ecossistemas, a Global Water Research
Coalition propds a criagdo de uma lista com as principais moléculas farmacéuticas que
podem ser encontradas em aguas de abastecimento.

Em 25 estudos, realizados em diversos paises, como Estados Unidos, Australia,
Suica, Holanda, Singapura, Franga, Alemanha, Inglaterra e Africa do Sul, foram
investigados a presenga de muitos contaminantes farmacéuticos. Com base em uma
lista de 17 critérios, foram selecionados 7 dos de maior importéncia, apresentados na
Tabela 1, sendo esses critérios aplicados na classificagdo de 44 compostos em trés
grupos de acordo com a relevancia de sua andlise em futuros estudos (GLOBAL
WATER RESEARCH COALITION, 2008).

A figura 1 ilustra 0 método usado na publicagdo para a criagdo das listas dos

compostos finais.

Figura 1: Representagdo esquematica do método usado no estudo para a
criagao das listas dos compostos farmacéuticos finais inseridos nas classificagdes.

3 | Todos juntos: 25 publicagdes, 153
Triagem da Iiteratura compostos e 17 critérios
Selecdo de critérios relevantes |———» 7 critérios
Y
Nova triagem da literatura ——> 20 publicagées
Pontuagdo dos 153 compostos | ;
de acordo com 0s 7 critérios Listas 1. Il e Ii
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Fonte: Adaptado de Global Water Research Coalition, 2008.

A tabela 1 apresenta os critérios utilizados para a selecdo dos compostos

farmacéuticos relevantes para futuros estudos.

Tabela 1: Critérios utilizados para a selecdo dos compostos farmacéuticos

relevantes para futuros estudos.

Critério

Razao

Regulamentacgéo

Os tratamentos devem cumprir as regulamentagdes dos
paises, sendo, portanto, um critério mandatério.

Consumo/vendas

A guantidade consumida tem relagéo direta a
probabilidade de ocorréncia no meio ambiente.

Propriedades fisico-quimicas

Propriedades fisico-quimicas como polaridade e
solubilidade determinam o comportamento das

moléculas no meio ambiente, assim como em efluentes.

Persisténcia/degradagao

A degradacdo dos componentes durante o tratamento
de efluentes ou no meio ambiente, diminuem
significativamente sua relevancia ambiental.

Resisténcia ao tratamento

Produtos farmacéuticos dificiimente removidos durante o
tratamento sdo considerados de alta relevancia.

Toxicidade

Ecotoxicidade

A protegao da vida humana e da vida selvagem s&o os
objetivos principais da analise, sendo, portanto, um
critério de extrema importancia.

Ocorréncia nas aguas

Ocorréncia nos efluentes

Se o composto é encontrado no meio ambiente, &
considerada sua relevancia em estudos. A diferenga nos
tipos de aguas nao tem importancia, inicialmente, mas
caso o composto s6 seja encontrado em uma delas, por
exemplo na agua da estacao de tratamento, sua
relevancia sera menor.

Fonte: Adaptado de Global Water Research Coalition, 2008.




A partir desses critérios, os contaminantes farmacéuticos foram subdivididos em:

- Alta prioridade: compostos citados em 5 ou mais dos estudos selecionados para
a criagdo de uma classificagdo que atendesse mais de 4 dos 7 critérios.

- Meédia prioridade: compostos citados em 2 ou mais dos estudos selecionados
para a criagdo de uma classificagdo que atendesse mais de 2 dos 7 critérios.

- Baixa prioridade: compostos citados em 2 dos estudos selecionados para a
criagéo classificatoria que atendesse a 2 ou mais dos 7 critérios.

As tabelas 2, 3 e 4 apresentam a classificagcdo dos farmacos de alta, media e baixa
prioridade encontrados em aguas e considerados relevantes pela Global Water
Research Coalition, 2007.

Tabela 2: Classe |: farmacos de alta prioridade (10 compostos)

Nuamero de Tipo de Numero de

Nome ocorréncia nas o e Classificagao
¥ criterio criterios
listas
carbamazepina 15  1,2,34,567 7
sulfametoxalol 13 1234567 7
diclofenaco 12 1,2,34,567 7
ibuprofeno 11 2,3,456,7 6
naproxeno 8 : 24567 5 Bl i
bezafibrato 7 2,34,586,7 5
“atenolol 6 2,4,56,7 5
ciprofloxacino 6 24,567 5
“eritromicina 6 24567 5
genfibrozila 5 2,4,56,7 5

Fonte: Adaptado de Global Water Research Coalition, 2008.

Tabela 3: Classe II: farmacos de média prioridade (18 compostos)



Numero de Tipo de Numero de

Nome ocorréncia i - Classificagao
. critério criterios
paracetamol 7 2,456 4
acido acetilsalicilico 5 2,456 4
acido clofibrico 5 24586 4
ciclofosfamida 5 2,456 4
furosemida 5 24,56 4
iopromida 5 2,357 4
acido diatrizoico 5 125 3
diazepam 4 23457 5
lincomicina 4 24587 5 —
amoxicilina 4 2456 4
hidroclorotiazida 4 24,586 4
metoprolol - 4 2,567 4
ranitidina 4 2,456 4
trimetropina _ 4 2457 4
sotalol 4 2,4,5 3
codeina 3 2,457 4
ofloxacino 3 2456 4
claritromicina 3 2,45 3

Fonte: Adaptado de Global Water Research Coalition, 2008.

Tabela 4: Classe |lI: farmacos de baixa prioridade (16 compostos)

Namero de o
A Tipo de Numero de s .
Nome ocorréncia vk gisania Classificagao
; critério critérios
nas listas
iomeprol 3 2,5 2
iopamidol 3 1.5 2
m_etfor_r_'r!ina 3 ) B 2,{___ B 2
dilantina 2 2457 4
doxiciclina _2 2__.__4,5,6 4 Classe Il
enalapril 2 2457 4
fluoxetina 2 2457 4
norfluoxetina 2 2,457 4
~oxazepam _2 _ 2,457 4
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salbutamol 2 2,456 4
“sinvastatina 2 2457 4
cefalexina 2 2,56 3
“cimetidina - 25,7 3
clotrimazol 2 124 3
“diltiazem = 2 257 3
acido valpréico 2 2,56 3

Fonte: Adaptado de Global Water Research Coalition, 2008.

O Brasil possui uma vasta extensdo territorial, com grandes variagoes
demograficas, de clima e condigées sociais diversas, portanto, as caracteristicas dos
contaminantes variam de uma regiéo para outra (STARLING, AMORIM e LEAO, 2019).
Em Manaus, o rio lgarapé possui 400 efluentes desembocando em suas margens,
sendo grande parte deles contaminados com residuos de medicamentos. A analise das
amostras das aguas confirmou a presenga de moléculas como carbamazepina,
sertralina, metoprolol, diclofenaco, propanolol, amitriptilina e citalopram. O antiepilético,
carbamazepina, foi encontrado em todas as amostras e em uma quantidade entre 58 e
852 ng/L. Os antidepressivos foram encontrados em quantidades em torno de 30ng/L,
no caso da amitriptilina, e entre 30 e 164ng/L, com a sertralina. Os B-bloqueadores,
metoprolol e propanolol, foram encontrados em concentragdes entre 14 e 28ng/L e
26ng/L, respectivamente. No caso do diclofenaco, sua presenga foi confirmada em
apenas uma amostra, na concentragédo de 165-390 ng/L. Apesar das concentragoes
encontradas nas amostras serem préximas das analisadas em paises europeus, nao se
pode fazer uma associagdo direta, uma vez que, por diferengas sociais e econémicas, a
quantidade usada em Manaus nao € a mesma que na Europa (THOMAS et al., 2014).

Em Morro Redondo, no Rio Grande do Sul, uma cidade, com 6227 habitantes,
que vive principalmente da agricultura de péssego, laranja, uva e figo, fez parte de um
estudo comparativo com amostras de agua coletada do Arroio do Carvao, riacho local,
antes e depois de seu tratamento, sendo ele receptor de residuos predominantemente
residenciais e agricolas. Além de contaminantes como praguicidas, foram encontrados
residuos de cimetidina, metilparabeno e propilparabeno. A cimetidina, inibidor de
receptores H2, foi encontrado em concentragdes entre 200 e 300 ng/L e os parabenos,



14

utilizados em medicamentos tdpicos e parenterais como antimicrobiano, foram
quantificados entre 4,427 e 1,658 ng/L para o metilparabeno e entre 1,945 e 77 ng/L no
caso do propilparabeno (CALDAS et al., 2013).

Em Sao Paulo, o rio Monjolinho, parte importante da bacia hidrografica Tieté-
Jacaré localizado em S&o Carlos, coleta efluentes residuais de 220.000 habitantes e
dos centros industriais como o automotivo, cosmético e téxtil. Cerca de 99,6% do
esgoto produzido na cidade é coletado, mas apenas 85% é tratado, sendo o rio
Monjolinho receptor tanto de &guas tratadas como n&o tratadas. Suas amostras
identificaram contaminantes como cafeina, atenolol, propanolol, triclosan e
paracetamol. A cafeina, presente ndo apenas em produtos farmacéuticos, foi o
componente mais encontrado nas amostras, com concentragdo média de 14955 ng/L.
Apesar de sua concentragdo ser semelhante a de outras regides do Brasil, €
considerada elevada se comparada com a quantidade encontrada nos EUA (28,8 ng/L)
e Europa (entre 137 e 455 ng/L). Em seguida tem-se os B-bloqueadores, atenolol e
propanolol, com concentragbes de 1182 ng/L e entre 152 e 77,3ng/L. Suas
concentracées diferem muito, pois o atenolol é excretado em sua forma original em
aproximadamente 90%, enquanto o propranolol, 1%. Entre os analgésicos/anti-
inflamatoérios, o paracetamol foi o mais encontrado, com concentragbes de
aproximadamente 3702 ng/L, enquanto o ibuprofeno e o diclofenaco apresentaram
concentragdes entre 655,2 e 743,9 ng/L e 385,7 ng/L, respectivamente. Essa relagao
pode ser justificada pelo uso sem prescrigdo médica do paracetamol em comparacgao
com os outros anti-inflamatdrios analisados (CAMPANHA et al., 2015).

Observou-se que a exposi¢do constante a contaminantes farmacéuticos, mesmo
em pequenas concentragdes, pode causar consequéncias inesperadas em espécies
ndo-alvo e ser prejudicial & salde humana e aos ecossistemas, sendo ressaltada a
importancia da andlise e conhecimento de como esses compostos chegam as aguas e
quais seus efeitos toxicos relacionados a essa contaminagao (SUl et al., 2015).

4.2 Vias de contaminagao
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Nas ultimas décadas, houve um aumento com a preocupagédo ambiental em
relacdo aos impactos dos compostos farmacéuticos em ambientes aquaticos. Esses
compostos sdo removidos de forma ineficiente pelos tratamentos convencionais de
aguas e seu comportamento pseudo-persistente e persistente no ecossistema tem
como consequéncia sua detecgdo em efluentes tratados e n&o tratados, aguas de
superficie, subterrdneas e potaveis em concentragdes entre ng/L e meg/L (K'OREJE et
al., 2016).

O aumento nos relatos de detecgdo de contaminantes em concentragées
baixissimas no meio ambiente, inclusive no ciclo da agua, é atribuido principalmente ao
avanco nas tecnologias, em fungdo do aprimoramento da sensibilidade e precisdo dos
equipamentos de detecgdo, quantificagdo e métodos de andlise. Entretanto, pode-se
citar o aumento no consumo de produtos farmacéuticos pela populagdo mundial, com e
sem prescricdo médica, como fator importante para o aumento da contaminagéo de
efluentes (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2011).

O Brasil ocupa a sexta posigdo entre os maiores mercados consumidores de
medicamentos no cenario mundial. Um dos fatores é o envelhecimento da populagéo
brasileira, que vem avang¢ando anualmente. Segundo estimativas do Instituto Brasileiro
de Geografia e Estatistica (IBGE), a populagdo acima dos 60 anos de idade deve
passar de 14,9 milhdes (7,4% do total), em 2013, para 58,4 milhdes (26,7% do total) até
2060, devido ao continuo aumento da expectativa de vida (IBGE, 2011).

Esse aumento no consumo de medicamentos tem como consequéncia uma
maior emissdo desses compostos nos efluentes. Os contaminantes farmacéuticos
chegam as aguas de diferentes formas, como: excregdo humana, descarte incorreto
dos medicamentos e praticas agricolas e pecudrias, que chegam ao meio ambiente
tanto por aguas tratadas como néo tratadas. A figura 2 ilustra um diagrama com as vias
de contaminagéo das aguas (CONSELHO FEDERAL DE FARMACIA, 2016).



Figura 2 — Esquema com possiveis rotas de contaminagéo das aguas.
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Fonte: Adaptado de World Health Organization, 2011.

Os produtos farmacéuticos descartados de forma incorreta, como o descarte de
medicamentos vencidos ou ndo utilizados, em lixeiras, vasos sanitarios e em pias, faz
com que as substancias cheguem até rios e mananciais, contaminando as aguas.

Uma pesquisa realizada pelo Datafolha em 2019 revelou que 76% dos
entrevistados realizam o descarte dos medicamentos que sobram ou vencem de
maneiras incorretas para a destinagéo final desses residuos. A maioria descarta esses
medicamentos no lixo comum e quase 10% afirmam que jogam os restos no esgoto
doméstico, como pias, vasos sanitérios e tanques. O grafico 1 ilustra os locais de maior
frequéncia que a populagao utiliza no descarte de medicamentos (USP, 2019).

Gréfico 1 - Locais utilizados para o descarte dos medicamentos.
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Fonte: Pesquisa Datafolha, 2019.

Embora a mudanca de alguns habitos seja essencial para nao acentuar ainda
mais o problema, causas naturais também contribuem para essa contaminagao. Depois
da administracdo de um medicamento por humanos ou animais, uma certa quantidade
dos compostos farmacéuticos € excretada, por meio da urina ou fezes, inalterado ou
juntamente com seus metabdlitos, atingindo sistemas de esgoto e, posteriormente,
estacdes de tratamento de aguas (ETAs), nas quais os compostos ndo sdo totalmente
eliminados (GOMEZ-OLIVAN, 2018).

No caso da pecuaria, produtos farmacéuticos sédo utilizados em animais para
tratar ou prevenir doengas. Esses medicamentos veterinarios e seus metabolitos sao
excretados pelos animais pela urina e fezes, alcangando as aguas de superficie e os
lengois freaticos por meio do escoamento. Entretanto, como alguns antibidticos sao
utilizados tanto em animais como em humanos, a determinag¢ao exata da procedéncia
dessa contaminagao € imprecisa (AUS DER BEEK et al., 2016). Outra fonte importante
de emissdo € a agricultura, que ao usar antibiéticos para o tratamento de infecgdes e
promover o crescimento das plantagbes, causa o aumento das concentragdes locais
dos contaminantes (POLLUTION PROBE E A CLEAN WATER FOUNDATION, 2016).



E de se esperar que hospitais também tenham influéncia na contaminagéo dos
efluentes com produtos farmacéuticos e que suas concentragdes sejam maiores que as
dos esgotos municipais. Estes estabelecimentos realizam diversas atividades que
envolvem medicamentos, entretanto, suas aguas residuais quase sempre atingem
redes de agua municipais sem tratamento. Esta forma de dejeto tende a nao ser
tratada, pelas ETAs, por ndo possuirem um método de remogdo de moléculas
complexas como os compostos farmacéuticos (VERLICCHI, et al., 2012). Uma analise
feita nas aguas que chegam numa estagédo de tratamento dos EUA mostrou que a
contribuicdo hospitalar dos analgésicos (51%), antibiéticos (41%) e anti-inflamatérios
(32%) & maior que das aguas municipais, sendo apresentados como os maiores
contaminantes dos efluentes de hospitais no local (SANTOS, et al., 2013).

Da mesma forma na ltalia, ficou evidente que as concentragdes dos antibidticos,
como o ofloxacino (67%), azitromicina (67%), claritromicina (53%) e metronidazol
(45%), e o antagonista do receptor H,, ranitidina (52%) s&o maiores nos efluentes
hospitalares que nas aguas municipais (VERLICCHI, et al., 2012).

Entretanto, no caso da Europa, foi criado o projeto Pharmaceutical Input and
Elimination from Local Sources (PILLS), que busca analisar o impacto de hospitais
como fontes de contaminantes, tanto farmacéuticos como patégenos, incluindo a
resisténcia bacteriana, com o objetivo de aumentar a discusséo sobre o tema e
desenvolver melhorias nos processos de tratamento (PILLS, 2014).

Ha pouco tempo atras, achava-se também que as industrias farmacéuticas
tinham pouca participagao nos processos de contaminagéo de aguas com os chamados
Ingredientes Farmacéuticos Ativos (IFA ou Active Pharmaceutical Ingredients, APls
como & denominado em inglés), mas estudos recentes demonstraram o contrario,
evidenciando a responsabilidade que algumas industrias distribuidas globalmente
possuem no descarte desses IFAs no meio ambiente (YAKUBU, 2017).

No caso das industrias farmacéuticas, a concentragdo e as caracteristicas dos
contaminantes varia no tipo de processo de produgdo do produto e a época, sendo boa
parte gerada a partir do residual de limpeza dos equipamentos. Em paises

desenvolvidos, a emissdo de contaminantes farmacéuticos da industria é bem
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regulamentada, mas ainda & deficiente em paises em desenvolvimento (GOMEZ-
OLIVAN, 2018).

O aumento no consumo de medicamentos e as diversas fontes de
contaminacdo elevam a presenc¢a de produtos farmacéuticos nas aguas, que em
conjunto com a auséncia de uma rotina de testes e métodos para a remogéo desses
compostos em estagdes de tratamento de agua, prejudicam a saude da populagao
mundial e de sua fauna e flora, mesmo nas menores concentragoes.

4.3 Impactos dos contaminantes farmacéuticos no meio ambiente

Uma vez no meio ambiente, as concentragdes dos contaminantes farmacéuticos
sdo atenuadas pelos processos de diluicdo, absor¢ao, biodegradagao, fotdlise ou outras
transformagdes abibticas. Alguns compostos que ndo sao facilmente removiveis
durante o processo de tratamento dos efluentes, podem persistir nas &aguas e
contaminarem &aguas potaveis (NACWA e ASSOCIATION OF METROPOLITAN
WATER AGENCIES, 2009).

Organismos de vida aquatica sdo expostos constantemente ao meio em que
vivem. Diferente dos humanos que possuem uma exposi¢gdo mais limitada, os animais
de vida aquatica sofrem um contato maior com os contaminantes farmacéuticos, que,
como consequéncia, aumenta seus efeitos adversos, representando o pior cenario de
contaminagdo. Um estudo realizado com Vibrio fischeri, uma bacteria marinha que
produz luz por uma reagdo quimica intracelular, e lodo ativado, usado em algumas
estacbes de tratamento, avaliou a ecotoxicidade de 26 compostos, entre eles
acetominofeno, ciprofloxacino, claritromicina, ibuprofeno e omeprazol. Considerando
que a susceptibilidade aos contaminantes seja na ordem de Vibrio fischeri > algas >
crustaceos > lodo ativado, 65,4% dos compostos estudados foram classificados entre
altamente toxicos e prejudiciais aos organismos aquaticos (DE GARCIA et al., 2014).

As algas, por exemplo, sdo amplamente distribuidas no ecossistema aquatico e
exercem um papel fundamental na cadeia alimentar, sendo responsaveis tambem pela
fixacdo e conversdo do nitrogénio em moléculas mais facilmente assimiladas pelas
plantas, além da produgéo de oxigénio. Os contaminantes farmacéuticos podem afeta-
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las tanto diretamente, por possuirem similaridades de receptores e vias metabdlicas
com de outros organismos alvos de produtos farmacéuticos, como indiretamente, por
afetarem a interagéo alga-bactéria, crucial para a troca de capacidades metabdlicas e
resisténcia contra substancias tdxicas. Os antibiéticos claritromicina, eritromicina e
amoxicilina, apresentam-se como os principais agentes prejudiciais ao crescimento das
algas, apresentando uma relagdo causal entre as concentragdes com efeito
previsto/sem efeito previsto maiores que 1. Fazendo uma comparagéo entre os efeitos
dos produtos farmacéuticos e os herbicidas, conhecido por ser altamente prejudicial as
algas, nota-se que suas toxicidades sdo similares e, que em casos como a da
claritromicina, seu potencial de dano supera o de herbicidas (GUO, BOXALL e SELBY,
2015).

Apesar de afetarem diretamente o ecossistema aquatico, o impacto dos
contaminantes farmacéuticos atinge também a vida terrestre. Na Africa, houve um
crescimento das plantagdes de subsisténcia para suprir o problema da fome, como por
exemplo, em paises como a Nigéria. Consequentemente, aumentaram também formas
alternativas de irrigagdo, como o uso de efluentes, aguas de rios, lagos e corregos
poluidos, muitas vezes contaminados por compostos farmacéuticos como antibidticos.
Foi analisada em um estudo a relagdo do metronidazol com as plantagdes de soja
(Glycine max), que constatou uma relagao direta entre a diminuicdo no crescimento da
planta com a concentragdo do composto, podendo levar até a morte da plantagao
(YAKUBU, 2017).

Analisando a percepgéo da populagdo sobre os impactos ambientais causados
por produtos farmacéuticos, a Ardbia Saudita realizou um estudo que revela como a
falta de conhecimento da populacdo afeta suas decisbes no descarte dos
medicamentos. Dos entrevistados, 70,7% disse saber que os compostos farmacéuticos
podem ser encontrados nas aguas, e 75% entende que esses contaminantes sao
prejudiciais a salde, entretanto, 62,9% descarta seus medicamentos em lixos
domésticos, 16,6% em pias e vasos sanitarios, e apenas 6,5% retorna os produtos para
a farmacia. Ao perguntar quais suas percepgdes em relagdo aos prejuizos ao meio
ambiente, 51,2% respondeu que acha que os antibiéticos tém um impacto negativo,
mas 66,9% e 62,7% disseram achar que os hormdnios e analgésicos, respectivamente,
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ndo eram nocivos. Em relagdo aos responsaveis pela contaminagdo das aguas, o
agente mais citado foram as industrias farmacéuticas (37,2%), sendo o descarte
incorreto o penultimo fator indicado pelos entrevistados (23,2%) (SHAABAN, et al.,
2018).

Apesar dos contaminantes farmacéuticos serem encontrados no meio ambiente
muitas vezes em pequenas concentragdes, seus efeitos na vida aquatica, na saude
humana e nos ecossistemas tém se tornado uma preocupagcdo. O sistema de
tratamento tem se mostrado pouco eficaz na eliminagdo dos produtos farmacéuticos e
seus metabdlitos das dguas, e em paralelo, o desconhecimento da populagéo sobre os
impactos desses contaminantes e as causas de seu langamento ao meio ambiente,
resultam em um aumento desses poluentes nas aguas, realimentando o ciclo de

contaminacgoes.

4.4 Métodos de tratamento de efluentes

O tratamento de esgotos consiste na remogédo de poluentes e o metodo a ser
utilizado depende das caracteristicas fisicas, quimicas e biolégicas destes, sendo
essencial para a conservagdo do meio ambiente e saude da populagdo e outros
organismos vivos (SABESP, 2019).

Apesar de garantir condigdes de qualidade aos efluentes e eliminar compostos
como metais pesados, 0s processos convencionais de tratamento néo séo capazes de
remover os contaminantes farmacéuticos e seus derivados das aguas, sendo estes
langados aos corpos receptores e, posteriormente, poluindo o meio ambiente. Para a
remogdo dos compostos, & preciso conhecer suas caracteristicas fisico-quimicas,
sendo essa uma relagdo direta com sua degradagdo e destino final durante o
tratamento dos esgotos (COLACO, GOMES e PERALTA-ZAMORA, 2015).

O meétodo convencional de tratamento de efluentes consiste em duas fases. A
fase primaria é constituida de processos fisico-quimicos que buscam remover 0s
sélidos em suspensdo, materiais flutuantes e matéria organica, sendo feita a partir da
adico de reagentes e posterior floculagéo e decantagéo das aguas. Secundariamente
é feito o tratamento biologico por lodos ativados, um conjunto de bactérias aerobias que
acelera a decomposicdo da matéria organica. Apesar de sua alta aplicabilidade, esse
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método de remogdo mostra-se pouco eficaz na remogdo de compostos farmacéuticos
relativamente hidrofébicos, podendo variar de acordo com a idade do lodo, temperatura
e tempo de retengdo no tanque de reagdo. Outros tratamentos como ozonizagao,
tratamento por membrana e oxidagao avangada alcangam maiores valores de remogao
dos contaminantes farmacéuticos se comparados com os métodos convencionais
(WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2011). Por meio de estudo, mostrou-se que o
tratamento feito com lodo ativado tem grande eficiéncia na remogédo de contaminantes
como AINES, cetoprofeno e naproxeno, sendo maior que 80%. Entretanto, compostos
como o fenofibrato, atorvastatina, diazepam e claritromicina apresentaram uma
remocao de 20%, que foi absorvido pelo lodo. O lodo das estagdes de tratamento tem
como destinagao final aterros sanitarios ou até mesmo sua aplicagdo na agricultura, o
que gera uma contaminag&o indireta por esse acumulo de contaminantes farmacéuticos
no material (DEBIASI, 2011).

No caso do tratamento com ozénio combinado ao lodo ativado, alcangou-se uma
remogdo maior que 99% de carbamazepina e de aproximadamente 98% de
venlafaxina, moléculas persistentes nos efluentes (LESTER et al., 2013).

No Brasil o langamento de efluentes é regulamentado pela Resolugdo do
Conselho Nacional do Meio Ambiente N° 430 de 2011 (CONAMA, 2011), sendo o foco
principal do documento a remediagdo dos parametros fisico-quimicos da agua, nao
existindo um limite para o rejeito de contaminantes emergentes, como os farmacos, na
legislagdo vigente. Apesar de ndo estabelecer valores para o langamento de produtos
farmacéuticos, a resolugao afirma que € proibido o langamento de Poluentes Orgénicos
Persistentes (POPs), sendo alguns compostos farmacéuticos pertencentes a essa
classe, devendo-se assegurar que o efluente ndo causara ou apresentara potenciais
toxicos aos organismos aquaticos no corpo receptor, de acordo com critérios
estabelecidos pelo 6rgdo ambiental competente (COLACO, GOMES e PERALTA-
ZAMORA, 2015).

No caso do estado de Sado Paulo, ha o controle do langamento de efluentes
pela Companhia Ambiental do Estado de S&o Paulo (CETESB), que, adicional a RDC
N°430, rege o Decreto n° 8.468 de 1976. Nesse documento & descrito como poluente

qualquer composto que possa tornar as aguas, o ar ou o solo prejudiciais a saude ou a
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fauna e a flora, constatando-se nesses termos que fica proibida a emissdo de efluentes
em aguas interiores ou costeiras, superficiais ou subterraneas em desacordo com o0s
padroes estabelecidos pelo documento. Pelo decreto, os efluentes deverao estar dentro
das especificagbes fisico-quimicas e garantir as concentragbes maximas de metais
pesados, podendo variar de valor a depender do caso, a critério da CETESB. Neste
contexto, os contaminantes farmacéuticos ficam excluidos da lista de poluentes
controlados pelo tratamento de aguas (CETESB, 2009).

Tecnologias avancadas de tratamento de efluentes, com o objetivo de
incrementar a remocgdo de contaminantes farmacéuticos, tém sido utilizadas
especialmente em paises desenvolvidos (COLACO, GOMES e PERALTA-ZAMORA,
2015). Na Europa, ndo ha uma regulamentagdo para os parametros de tratamento e
concentragées permitidas de produtos farmacéuticos em suas aguas, mas alguns
compostos como o anti-inflamatério diclofenaco, os horménios estradiol (E2) e
etinilestradiol (EE2) e os antibidticos claritromicina, azitromicina e eritromicina estéao
incluidos na primeira lista de compostos vigiados pela a agéncia reguladora European
Environment Agency (EEA), com o objetivo de facilitar a determinagéo de medidas para
a analise do risco ambiental. Em paralelo, € criada uma legislagdo para a lidar com
compostos perturbadores do sistema endécrino e a adogdo do tratamento secundario
dos efluentes com oxidagdo avangada, que se mostrou eficiente na remogéo desses
contaminantes (EEA, 2018).

Destaca-se também o papel pioneiro da Europa nos estudos focados na relagéo
contaminante-meio ambiente como, por exemplo, o projeto Knowledge and Need
Assessment on Pharmaceutical Products in Environmental Waters (KNAPPE, 2007-
2008), que avaliou os impactos dos farmacos no meio aquatico, e o projeto Ecological
and Human Health Risk Assessments of Antibiotics and Anti-cancer Drugs Found in the
Environment (PHARMAS, 2011-2014), que analisou os riscos a saude causados por
antibioticos e produtos oncoldgicos nos ecossistemas.

Nos Estados Unidos, desde 1990, o U.S. Geological Survey, instituigao cientifica,
multidisciplinar que se dedica ao estudo da topografia, dos recursos naturais e dos
desastres naturais que os ameagam, conduziu diversos estudos de monitoramento para

investigar as fontes, a distribuigdo e os produtos farmacéuticos que contaminavam as
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aguas nacionais. Apesar dos contaminantes farmacéuticos ndo estarem incluidos no
Safe Drinking Water Act (SDWA), documento responsavel por definir os padroes de
tratamento das aguas do pais, a agéncia reguladora Environmental Protection Agency
(EPA) elabora a cada 5 anos uma lista de compostos ainda n&o regulamentados no
pais que se encontram sob sua vigilancia, com o objetivo de coletar dados sobre a
presenga de compostos nas aguas e seu impacto ambiental. Atualmente, sao
contemplados alguns contaminantes farmacéuticos como estradiol e etilestradiol na lista
vigente das &guas nacionais (POLLUTION PROBE E A CLEAN WATER
FOUNDATION, 2016). H& também compostos farmacéuticos na Environmental
Protection Agency’s Contaminant Candidate List (CCL), lista de moléculas que estao
numa fase mais avancada de andlise para serem adicionadas a lista de padronizagéo
das aguas (EPA, 2017).

No Canada, os compostos farmacéuticos sdo regidos pela Chemicals
Management Plan (CMP) na segdo de Environmental Impact Initiative (Ell), que tem
como propdsito a redugado do impacto desses produtos a saide humana e ao meio
ambiente. Suas agdes tém como base o desenvolvimento de estudos cientificos para
avaliar seus riscos; planos de agdo para a contengdo de riscos eminentes;
monitoramento das exposicées quimicas e seus efeitos a salide e ao meio ambiente.
Desde 2006, mais de 4.000 substancias foram identificadas como nocivas, e 3.200 ja
foram avaliadas, sendo estabelecida a meta de considera-las até 2020 (POLLUTION
PROBE E A CLEAN WATER FOUNDATION, 2016).

Para o tratamento de efluentes, ha a legislagdo federal Canada’s Wastewater
Systems Effluent Regulations, que tem como alvo a remogéo de residuos sélidos e a
manutencgao dos padrdes fisico-quimicos das dguas, mas néo especifica os limites de
descarte para os contaminantes farmacéuticos em efluentes, apesar de proibir a
presenca de quaisquer contaminantes em concentragbes que possam ser prejudiciais
aos peixes e ao meio aqudtico. Além da legislagédo federal, existem outras
regulamentagdes, que sao geridas por cada municipio, podendo reavaliar os padrdes
de qualidade dos efluentes e seus tratamentos. Apesar de a regulamentagéo deixar os
contaminantes farmacéuticos descobertos, o Canada mantém as concentragdes de
grande parte dos contaminantes farmacéuticos abaixo dos valores prejudiciais a satde
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humana e ao meio ambiente na regido dos Grandes Lagos, local de importancia
econdmica, social e ambiental para o pais (POLLUTION PROBE E A CLEAN WATER
FOUNDATION, 2016).

Quando se trata do Brasil e sua relagao com o tratamento de aguas, nota-se que
seu foco esta voltado para o tratamento essencial, uma vez que o saneamento basico
ainda é ausente para boa parte da populagdo, o que torna a poluicdo por
micropoluentes um problema secundario. A figura 4 ilustra o nUumero de municipios com
rede coletora de esgoto e, quais desses possuem um tratamento, relacionado a

densidade populacional da regiao.

Figura 4 - Redes coletoras de esgoto nos municipios brasileiros.
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Fonte: IBGE, 2008
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Segundo a ultima Pesquisa Nacional de Saneamento Basico, realizada pelo
IBGE, a rede coletora de esgoto, mostra a desigualdade existente na distribuicdo desse
servigo no territério brasileiro, como apresentado no grafico 2. No caso dos municipios
com rede de esgoto, as barras retratam simultaneamente o volume total de esgoto
coletado e o percentual de esgoto tratado. Do total de 5.564 municipios, em 2008,
apenas 3.069 possuiam rede coletora de esgoto, enquanto o tratamento era realizado
em apenas 1.587 municipios, com apenas 51,9% possufam um 6rgé&o fiscalizador da
qualidade da agua (IBGE, 2008).

Grafico 2 - Pesquisa de municipios que coletam e tratam esgoto por grandes

regides.
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Fonte: IBGE, 2008.

Neste cenario, sdo discutidos antecedentes relacionados com o consumo de
farmacos, a sua presenga no esgoto, a baixa capacidade de remogao apresentada
pelos sistemas convencionais de tratamento e, consequentemente, sua relagédo com a
contaminagao do meio hidrico (COLACO, GOMES e PERALTA-ZAMORA, 2015).

Atualmente, o servico de esgoto e seu tratamento convencional, mostram-se
ineficazes para a remogao de grande parte dos contaminantes farmacéuticos e seus
metabdlitos. O interesse crescente na avaliagdo e determinagdo desses compostos nas
aguas ocorre pelo fato de ndo estarem inseridos nas legislagdes nacionais, deixando o
meio ambiente e a salide humana suscetiveis aos efeitos desses compostos.
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5. CONCLUSAO

O evidente crescimento no consumo de produtos farmacéuticos e sua

consequente detecgdo em aguas superficiais e subterraneas demanda uma urgéncia no
entendimento sobre seus efeitos no meio ambiente e o controle das concentragbes
desses contaminantes em efluentes.
O constante lancamento desses compostos na natureza implica na sua consideragao
como poluentes pseudo-persistentes e persistentes (POLLUTION PROBE E A CLEAN
WATER FOUNDATION, 2016), tendo uma toxicidade de curto e longo prazo em
organismos néo alvo, mesmo em baixas concentragdes. Apesar de seu reconhecimento
como potencial nocivo a saude humana e ecossistemas, o conhecimento sobre o
comportamento dos contaminantes farmacéuticos e seus impactos ao meio ambiente
sdao insuficientes, sendo pouco monitorados e regulamentados por legislagdes
nacionais e internacionais (CHIFFRE et al.,, 2016). Com um tratamento tradicional
pouco eficaz na remogdo desses compostos, faz-se necessario o uso de novas
metodologias capazes de elimina-los, o compartihamento de experiéncias e
aprendizados de paises ja mais avangados na busca por novas tecnologias de remogao
de contaminantes farmacéuticos da agua, como os Estados Unidos e a Europa, com o
objetivo de inspirar e nortear paises em fases mais iniciais de estudo (UNEP, 2015).

No caso do Brasil, assim como outros paises subdesenvolvidos ou em
desenvolvimento, € necessaria uma preocupagdo com etapas prévias quando se trata
do tratamento de efluentes. Enquanto muitos municipios ndo possuem uma rede
coletora de esgoto e saneamento basico, o tratamento de efluentes torna-se uma
questdo secundaria. Mesmo que o potencial poluente da matriz de esgoto seja
conhecido ha bastante tempo, novos compostos sdo constantemente evidenciados,
sendo grande parte removida de forma ineficiente pelos sistemas tradicionais de
tratamento. Dessa forma, os sistemas de tratamento se tornam obsoletos, antes mesmo
de instalados (COLACO, GOMES e PERALTA-ZAMORA, 2015).
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