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RESUMO

A ocorréncia de fArmacos nos ambientes aquaticos e na dgua potavel tem preocupado a comunidade cientifica
principalmente no que diz respeito aos impactos causados ao meio ambiente e na salde publica. O presente
estudo relata a provavel ocorréncia de farmacos na agua dos mananciais de abastecimento e na dgua potavel da
Regido Metropolitana de Belo Horizonte (RMBH). As amostras foram coletadas em seis Estacdes de
Tratamento de Agua (ETAs) da regido durante os meses de setembro e outubro de 2016 e analisadas por
espectrometria de massas. Os resultados preliminares mostram a provavel ocorréncia de farmacos antes e ap6s
o0 tratamento, 0 que pode evidenciar que o tratamento convencional ndo € eficiente na remocdo desse tipo desse
tipo de composto.

PALAVRAS-CHAVE: Farmacos, Agua Tratada, Agua Bruta, Belo Horizonte.

INTRODUCAO

Os farmacos sdo uma importante ferramenta para a recuperaco e manutencio da salde da populacdo humana e
animal. Eles sdo utilizados para os mais diversos fins e podem ser classificados em diversas categorias, tais como:
anti-inflamatérios, antipiréticos, analgésicos, reguladores lipidicos, antibidticos, antidepressivos, agentes
quimioterdpicos, contraceptivos, entre outros (IKEHATA et al., 2006).

Apobs a administracdo, os farmacos sdo absorvidos, distribuidos, metabolizados e finalmente excretados pelo
organismo. Nesse sentido, muitos estudos tm mostrado que somente parte do farmaco é metabolizado pelo
organismo, formando os metabdlitos. A outra parte permanece inalterada e, portanto farmacologicamente ativa, sendo
excretada juntamente com esses metabdlitos (KUMMERER e HENNINGER, 2003; FENT et al., 2006). Ao serem
excretados, os farmacos passam a compor 0 esgoto doméstico que é conduzido as EstacBes de Tratamento de
Efluentes (ETES) ou langado diretamente nos corpos d’agua. Essa é uma das mais importantes rotas de introducédo dos
farmacos nos ambientes aquéticos.

O monitoramento ambiental dos farmacos ganhou for¢a a partir dos anos 70, quando os primeiros estudos que
relacionaram 0s mesmos a toxicidade aquatica, genotoxicidade, distlrbios enddcrinos e resisténcia em bactérias
patogénicas foram publicados (HIGNITE e AZARNOFF, 1977). Além desses estudos, ressalta-se a evolucdo dos
métodos analiticos que permitiram a detec¢do de poluentes emergentes em concentragdo que variam de ng/L ou ug/L

ABES - Associac¢ao Brasileira de Engenharia Sanitaria e Ambiental 1
AESABESP - Associacdo dos Engenheiros da Sabesp



/ ‘)
\.\ L
)

CONGRESSO ABES
FENASAN 2017

em solugdes liquidas como agua e efluentes (ORT et al., 2010). Recentemente, a literatura tem apontado a utilizagao
de extragdo em fase sélida seguida por cromatografia liquida de alta performance acoplada a espectrometria de massa
com eletrospray (LC/MS/ESI) e a cromatografia gasosa também acoplada a espectrometria de massa (CG/MS) como
técnicas analiticas viaveis para quantificacao de farmacos (GROS et al., 2013).

O comportamento dos farmacos no meio ambiente ndo é bem conhecido. Devido a sua baixa volatilidade, acredita-se
que o transporte desses compostos ocorra principalmente pelas matrizes aquosas, mas também pode ocorrer pela
cadeia alimentar e por dispersdo (BILA et al., 2003). Nas ETEs, os farmacos podem ser parcialmente ou totalmente
degradados biologicamente, permanecerem intactos, serem removidos por meio de sor¢do ao lodo ou por degradacdo
abiotica (TAMBOSI, 2008).

Por ndo serem totalmente removidos nas ETESs, os farmacos vem sendo encontrados em aguas superficiais e na 4gua
tratada em concentracdes que variam de ng/L a pg/L em diversas partes do mundo (LOPEZ-SERNA et al., 2013;
LOPEZ-SERNA et al., 2012; CALZA et al, 2013; POSTIGO et al., 2014; HOUTMAN et al., 2014). No contexto do
Brasil, os estudos que relatam a ocorréncia de fa&rmacos ainda sdo pontuais e relacionados, principalmente, aos
perturbadores enddcrinos (TORRES et al., 2015; KUSTER et al., 2009; SODRE et al., 2010). Bila et al. (2007)
apresentam os estudos realizados no Brasil que investigaram a ocorréncia de disruptores enddcrinos em matrizes
aquosas, principalmente em esgotos domésticos. Nas ETEs investigadas esses compostos foram encontrados na
ordem de pg/L.

Muitas cidades no Brasil ndo possuem sistemas de tratamento de efluentes e os mesmos séo lancados diretamente nos
corpos d’agua. Quando ha tratamento, a grande maioria da ETES adotam o tratamento biolégico convencional que,
conforme ja mencionado, ndo é suficiente para a remocdo de compostos recalcitrantes como os farmacos. Ao serem
langcados nos mananciais, 0s compostos farmacéuticos devem ser removidos nas ETAs para que ndo sejam
distribuidos & populagéo através da &gua potavel. Contudo, assim como 0s tratamentos convencionais de efluentes,
muitos estudos demonstram que o tratamento convencional aplicado nas Estages de Tratamento de Agua (ETA) nio
é capaz de remover os fArmacos da agua que é distribuida a populacdo (HUERTA-FONTELA et al., 2011).

O tratamento convencional de agua consiste em uma combinacdo de processos fisicos e quimicos que visam tornar a
&gua prépria para 0 consumo humano. As principais etapas sdo a coagulacdo, floculagdo, decantacdo, filtracdo e
desinfeccdo (MOSTAFA et al., 2015). Dependendo do tipo de agua disponivel para a captacdo, o tratamento
convencional pode sofrer alteracbes de acordo com o enquadramento das aguas doces estabelecido pela Resolucéo
357 de 2005 do CONAMA (BRASIL, 2005). Na referida norma, as aguas doces sdo classificadas em 5 classes, na
qual as &guas da classe especial podem ser utilizadas para o abastecimento humano apds somente a etapa de
desinfeccdo e as aguas da classe 111 necessitariam de tratamento convencional ou avangado para sua distribuicdo. As
&guas pertencentes a classe 1V ndo sdo indicadas para o consumo humano, mesmo ap6s o tratamento.

Além do enquadramento previsto na legislacdo, as companhias de saneamento adaptam o tratamento convencional de
acordo com sua experiéncia e necessidade em cada situacdo. Assim, por exemplo, quando hé a possibilidade de
formacdo de flocos de baixa densidade, como no caso de proliferacdo de algas, os decantadores podem ser
substituidos por flotadores, que sdo mais eficientes na remocao desse tipo de contaminagdo. Outra variante do
processo convencional de tratamento € a filtracdo direta, que esta fortemente condicionada aos parametros turbidez,
cor verdadeira, sdlidos em suspensdo, densidade de algas e coliformes na 4gua bruta (DI BERNADO et al., 2003).

Diante desse cenario, o objetivo desse trabalho foi investigar a possivel ocorréncia de farmacos na agua dos
mananciais de captacdo e tratada de trés ETAs da Regido Metropolitana de Belo Horizonte. Essa regido é a terceira
maior aglomeracéo urbana do Brasil, sendo composta atualmente por 34 municipios e por uma populacéo de cerca de
5 milhdes de habitantes (AGENCIA RMBH, 2009). Representa em torno de 40% da economia e 25% da populagdo
do estado, sendo considerada, portanto, o centro politico, financeiro, comercial, educacional e cultural de Minas
Gerais.

MATERIAIS E METODOS

As amostras de agua foram coletadas nos mananciais de abastecimento e ap6s o tratamento em 3 ETAs da Regido
Metropolitana de Belo Horizonte nos meses de agosto, setembro e outubro de 2016 em frascos &mbar que foram
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imediatamente refrigeradas até chegada ao laboratério onde foram filtradas em membranas de Nylon/PVVDF
hidrofilico de 0.45um.

A caracterizagao da agua bruta foi realizada de acordo os seguintes parametros: ocorréncia ou nao de chuva nas 48
horas anteriores as coletas, turbidez, pH, alcalinidade, cor aparente e cor verdadeira. A égua tratada foi caracterizada
pelos mesmos parametros utilizados para a agua bruta com excecdo da ocorréncia de chuva e acrescentando-se 0
parametro de cloro residual. A coleta, preservacdo e a caracterizagdo fisico-quimica das amostras foram efetuadas
conforme instrucfes da versdo mais recente do Standard Methods for the Examination of Water and Wastewater
(APHA, 2012).

Para a extracdo em fase sdlida (SPE) foram utilizados cartuchos C18/18% (500 mg/6 mL — Applied Separations)
condicionados com 5 mL de metanol e 5 mL de 4gua. Em seguida, aliquotas de 1L de cada amostra, previamente
filtrada, foram passadas através dos cartuchos para concentracdo dos analitos de interesse. A extracdo foi realizada em
duas fases distintas sendo a primeira fase sem ajuste de pH para extracdo dos compostos de carater neutro ou béasico e
a segunda fase em pH 2 para extracdo dos composto de caréter acido. Para esta etapa foi utilizada uma solucéo de
H>S04 (5%) para acerto do pH.

A concentragao dos analitos foi realizada utilizando um fluxo constante de 5mL/min de amostra. Apos passagem total
da amostra pelo cartucho a bomba de vacuo permaneceu em funcionamento por, aproximadamente, 20 minutos para
retirada total da umidade. Apds a extracdo dos farmacos foi realizada a eluigéo dos cartuchos utilizando 2x4 mL de
metanol. Todo procedimento de eluicdo aconteceu de forma padronizada utilizando equipamento Aspec Gilson GX-
271 Liquid Handler que proporcionou fluxo constante de eluente durante todo o experimento. Os extratos finais
foram armazenados para identificacdo dos farmacos por cromatografia liquida acoplada a espectrometria de massa.

A identificacdo dos farmacos foi realizada em duas etapas. A primeira etapa consistiu na infusdo direta das amostras
no espectrometro de massas para explorar 0s possiveis compostos presentes na mesma. Essa etapa visou otimizar o
processo de compra dos padrfes analiticos. Na segunda etapa, que ainda sera realizada, ocorrerd a confirmagéo e
quantificacdo cromatogréfica dos compostos. Nas duas etapas sera utilizado o equipamento HPLC marca Shimadzu,
modelo Prominence DGU/20A3, acoplado ao espectrometro de massas micrOTOF-QII, marca Bruker.

Para identificacdo e quantificagdo dos farmacos de carater &cido sera utilizado modo de ionizacdo negativo (IN) e
para os de carater neutro ou basico sera utilizado modo de ionizacéo positivo (IP). Como fase mével serdo utilizados
solventes como metanol, acetonitrila e 4gua modificada (0,1% &cido férmico). Para estas quantificacdes serdo
utilizadas colunas analiticas C18 e suas respectivas colunas de guarda.

RESULTADOS E DISCUSSAO

As ETAs estudadas empregam diferentes tecnologias para o tratamento da dgua, conforme pode ser observado
na Tabela 1. Os dados de vaz&o séo referentes a vazdo tratada em agosto de 2016.

Tabela 1: Descricao das ETAs onde foi realizado o monitoramento dos farmacos.

ETA Vazéo (L/s) Etapas do tratamento
A 5000 Tratamento Convencional: Pré-oxidagdo, Coagulagdo, Floculagdo,
Decantacéo, Filtracdo, Fluoretacdo, Desinfeccdo e Estabilizac&o.
Filtracdo direta: Pré-oxidacdo, Coagulacdo, Filtracdo direta, Fluoretacdo,
B 300 T : <
Estabilizacdo e Desinfeccdo.
Tratamento Convencional: Pré-oxidacdo, Coagulacdo, Floculacdo, Flotacao,
C 700 R ~ e - x
Filtracdo, Fluoretacdo, Estabilizacdo e Desinfeccao.

A adaptacdo ao tratamento a qualidade da agua bruta pode ser observada nas ETAs estudadas, conforme exposto na
Tabela 1. No caso das ETA A, utiliza-se todas as etapas comumente empregadas no tratamento convencional por
ciclo completo. A ETA B, por sua vez, devido a melhor qualidade da agua de captacdo, utiliza filtragdo direta,
tecnologia que dispensa a etapa de decantacdo e, no caso da referida ETA, a presenca de floculadores. A ETA C,
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contudo, optou pela substituicdo do decantador pelo flotador, devido a possibilidade de floragdo algal no seu
manancial de abastecimento.

As diferencas na qualidade da agua de abastecimento podem, ainda, serem observadas na caracterizagao fisico-
quimica realizada das amostras de &gua bruta e tratada aonde foram monitorados os farmacos, conforme
apresentado na Tabela 2. A ETA A capta 4gua de dois mananciais, assim sdo apresentados os resultados para
as duas captacgGes. Nos trés meses de coleta ndo ocorreram precipitagcdes nas 48 horas anteriores as mesmas.

Tabela 2: Caracterizacao fisico-quimica da dgua bruta das ETAs onde foi realizado o
monitoramento dos farmacos.

Turbidez Cor Cor _ Alcalinidade CI_oro
ETA| Amostra pH T Aparente verdadeira (mg Residual
(uH) (uH) CaCOs/L) | (mg/L)
Bruta - 70103 44+31 | 16,7+16,5 <50 247+51 ;
A Manancial 1
Bruta_— 72+04 149+83 1259+479 | 451+24,0 19,3+£0,6 )
Manancial 1
Tratada 7,1+0,3 0,3+£0,2 <50 <50 243+40 |15%0,3
B Bruta 6,6 +04 1811 13,0+ 13,0 <50 12,7+£0,6 -
Tratada 75+0,7 0,3+£0,3 <50 <50 160+46 |1,2%0,3
c Bruta 8,1+0,2 6,9+3,.2 69,5 + 35,9 <50 86,9 +2,3 -
Tratada 75+04 0,3+£0,3 <50 8,1+3,6 59,6 £10,7 {1,8+0,3

Conforme pode ser observado na Tabela 2, a agua bruta das ETAs estudadas apresentam diferentes
caracteristicas, principalmente em termos de turbidez e cor. Essas diferentes caracteristicas podem interferir na
ocorréncia dos farmacos por estarem relacionadas a qualidade da agua e por interferirem na sua remogéo na
estacdo de tratamento.

Em relacdo ao monitoramento dos farmacos, os resultados sdo apresentados na Tabela 3. Diferentemente do
que era esperado, ndo foram encontradas grandes diferencas entre as ETAs em relagdo aos compostos
encontrados na agua bruta e tratada. A etapa de quantificacdo dos farmacos serd fundamental para avaliar
melhor essas diferencas, podendo relaciona-las com o grau de impacto antrépico do manancial de captacao.
Todos os farmacos apresentados foram encontrados no manancial de captacdo e na agua tratada das ETAs
relacionadas. Esse € um resultado preliminar que sera confirmado a partir da compra dos padrées analiticos e
utilizacdo do HPLC.
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Tabela 3: Possiveis farmacos presentes nas amostras de agua bruta e tratada e sua ocorréncia nas ETAs

avaliadas.
Grupo terapéutico Farmaco CAS Massa Molar Ocorréncia
Acido 83905-01-5 180,04171 ETAA
Acetilsalicilico
. .| Acido Mefenamico 61-68-7 241,10973 ETAB
Analgésicos e anti-
inflamatorios Ibuprofeno 15687-27-1 206,130131 ETAB; ETAC
Naproxeno 22204-53-1 230,093746 ETAC
Paracetamol 103-90-2 151,06278 ETAA;ETAC
Antialérgicos Dexclorfeniramina 25523-97-1 274,123128 ETAB
Antibigtico Norfloxacino 70458-96-7 319,132671 ETAB:ETAC
fluorquinolona
Antibigtico Sulfametazina 57-68-1 278,083198 ETAA
sulfonamida
Antibioticos Azitromicina 83905-01-5 748,507977 ETAA
macrolideos Claritromicina 81103-11-9 747,476343 ETAB
Clortetraciclina 57-62-5 478,113745 ETAA
Antibicticos Doxiciclina 564-25-0 444,152717 ETAE/?; EEA B
tetraciclina Oxitetraciclina 79-57-2 460,147632 ETAB
Tetraciclina 60-54-8 444,152717 ETAA,ETAC
Anticonvulsivantes Butalbital 77-26-9 224,115544 ETAA;ETAB
Antidepressivos Escitalopram 128196-01-0 324,163243 ETAEA.;_; : -I(-:A B,
Antidiabéticos Glibenclamida 10238-21-8 493,143271 ETAA
Anti-inflamatorio Nimesulida 51803-78-2 308,046144 ETAB
nao esteroides
Broncodilatadores Salbutamol 18559-94-9 239,151595 ETAA;ETAC
Ampicilina 69-53-4 349,109079 ETAC
Outros Antibiéticos Metronidazol 443-48-1 171,063843 ETAC
Nifuroxazida 965-52-6 275,053672 ETAAETAB
Reguladores Bezafibrato 41859-67-0 361,107537 ETAA;ETAB
lipidicos e de Gemfibrozil 25812-30-0 250,156346 ETAC
colesterol Mevastatina 73573-88-3 390,240076 ETAB
Metoprolol 51384-51-1 267,182825 ETAA;ETAB
Nadolol 42200-33-9 309,19346 ETAA ETAB;
B-blogueadores ETAC
Pindolol 13523-86-9 248,151929 ETAAETAB
Timolol 26839-75-8 316,156363 ETAB; ETAC
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Como um exemplo, a Figura 1 apresenta o espectro de massas obtido para o Gemfibrozil no modo de
ionizacdo negativo, demonstrando sua possivel ocorréncia na agua bruta e tratada da ETA 3.

Intens. |
205.046462 CHy

] o Hs;C Gemfibrozil
4000 3C CH, emfibroz

i fo) 249.064040

1 198.038749 CHy OH
3000 A

1 184.024438

212.053909

2000

] 191.031895
1000

0 L— —— ——————— — —
160 170 180 190 200 210 220 230 240 250 m/z

Figura 1 - Espectro de massa do Gemfibrozil na agua tratada da ETA 3 (modo de ionizacao negativo).

A maioria dos compostos identificados nesse trabalho foram confirmados por LOpez-Serna et al. (2013) em um
estudo que investigou a presenca de 95 farmacos na dgua subterranea de Barcelona (Espanha). Na ocasido, 0s
autores concluiram que as ETEs eram a principal fonte de contaminacgdo e que os antibidticos foram os mais
frequentemente encontrados em concentrac@es de até 1.000 ng/L. Em outro estudo realizado no Rio Ebro, um
dos maiores rios da Espanha e da Peninsula Ibérica, também foi reportada a presenca de grande parte desses
compostos (LOPEZ-SERNA et al., 2012).

Todos os compostos encontrados na agua bruta também foram identificados na agua tratada, demonstrando
gue pelo menos parte dos mesmos permanece intacta apos o tratamento convencional. Esse resultado ja havia
sido reportado por HUERTA-FONTELA et al., 2011, que, ao avaliar a remocdo dos farmacos em diferentes
etapas do tratamento, concluiu que as etapas de coagulacdo, floculacgdo e filtracdo possuem baixa eficiéncia na
remog&o desses compostos. Os autores reportaram ainda que a etapa de cloracdo foi capaz de remover alguns
compostos, mas compostos como o Metoprolol e o Salbutamol identificados nesse trabalho apresentaram
baixas eficiéncia de remocéo pela oxidagéao por cloro.

CONCLUSOES

Os resultados preliminares desse estudo indicaram a possivel presenca de muitos farmacos na agua superficial
dos mananciais de captagdo e na agua tratada de ETAs da Regido Metropolitana de Belo Horizonte,
demonstrando a possivel ineficiéncia do tratamento aplicado na remogdo dos mesmos e a necessidade de se
considerar outros tipos de tratamento. Outros testes serdo realizados para confirmar e quantificar os compostos
apresentados.
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