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RESUMO  

 

A identificação de poluentes emergentes em matrizes ambientais tem se tornado 
cada vez mais frequente. Dentre esses poluentes, a presença de fármacos tem 
grande relevância, pois essa categoria de contaminantes inclui um grande número 
de substâncias ativas amplamente consumidas no mundo todo. Os medicamentos 
neuroativos, como os antidepressivos, apresentaram significativo aumento na 
prescrição e consumo nas últimas décadas. Esses medicamentos apresentam ação 
direta sobre o sistema nervoso humano e são apontados como de grande 
preocupação ambiental, pois estudos têm verificado sua presença em estações de 
tratamento de efluentes, em águas superficiais, sedimentos e em tecidos de 
organismos aquáticos. A grande variedade de substâncias consideradas 
microcontaminantes dificulta as ações de monitoramento individuais, com isso o 
emprego de marcadores de poluição antrópica vem sendo introduzido como 
indicadores diretos para algumas classes de poluentes como os fármacos. A 
utilização da cafeína como marcador químico para medicamentos residuais justifica-
se pelas suas propriedades físico-químicas e a semelhança quanto às rotas de 
introdução e transporte nos compartimentos aquáticos. Inicialmente foi proposta a 
otimização de um método para extração simultânea de antidepressivos de uso 
frequente (citalopram, venlafaxina, fluoxetina, sertralina e amitriptilina) e cafeína 
baseado no uso de solventes auxiliado por micro-ondas e CLAE-PDA. Na otimização 
foram aplicados os delineamentos experimentais simplex-centroide para composição 
da fase extratora, e um planejamento composto central rotacional (DCCR) 2³ para 
adequar o protocolo de extração quanto ao pH de trabalho, menor emprego de 
solvente e tempo de processamento. A análise de variância (ANOVA) e o estudo da 
falta de ajuste foram usados para avaliar a significância dos ajustes ao nível de 95% 
de confiança. A função desirability foi a ferramenta de otimização empregada na 
obtenção das condições ideais e apresentou valores próximos a 1,0, o que indicou 
uma resposta significativa para ambos os delineamentos. A composição obtida para 
a fase líquida na extração simultânea nas duas matrizes foi uma mistura binária de 
metanol e acetonitrila na proporção de 45:55 e 53:47 (v/v) para lodo e sedimento 
respectivamente. As condições otimizadas foram pH 3, volume de 4 mL do solvente 
extrator e 3 ciclos de extrações para o lodo de esgoto. Para o sedimento os valores 
foram pH 11, volume de 3 mL da mistura de solventes e 4 ciclos de extrações. Na 
sequência, foi proposto um método rápido para determinação simultânea dos 
analitos, baseado em extração por solvente auxiliada por micro-ondas otimizadas 
com detecção por CLAE-PDA. O método analítico foi validado e considerado 
satisfatório para quantificações em lodos de esgoto e sedimentos. O método foi 
aplicado em amostras de lodo de esgoto e sedimentos da região do Reservatório de 



 

Itaipu-PR. Os resultados confirmam a presença dos analitos no lodo de esgoto e 
indicam os resíduos de estações de tratamento como uma rota de inserção de 
micropoluentes no meio ambiente local, uma vez que os antidepressivos também 
foram encontrados nos sedimentos de rio. Na etapa seguinte, estudou-se a 
degradação dos analitos por fotólise direta. Foram realizados ensaios de degradação 
empregando um reator de bancada com capacidade para 100 mL equipado com fonte 
artificial de radiação composta por uma lâmpada de vapor de mercúrio de alta pressão 
(254 nm) e insolação natural. Os produtos de degradação foram avaliados de forma 
qualitativa nos ensaios empregando água e fonte artificial de radiação. Os dados 
experimentais foram ajustados a modelos cinéticos a fim de obter as taxas de 
reação e o tempo de meia-vida nas condições estudadas. Foi observada maior 
degradação em matrizes complexas como esgoto e águas superficiais, indicando 
que a persistência depende também de espécies dissolvidas capazes de fazerem 
parte dos mecanismos de degradação. A cinética que aparentemente descreve a 
fototransformação dos compostos nas condições estudadas foi a de pseudo-primeira 
ordem. O estudo qualitativo dos subprodutos formados no processo artificial em 
solução aquosa possibilitou confirmar a degradação dos analitos. Os resultados 
obtidos empregando luz solar sugerem a persistência dos microcontaminantes 
investigados quando expostos apenas a esta fonte de radiação no ambiente. Por 
fim, considerando a interação dos microcontaminantes investigados com o 
compartimento sólido como um fator importante quando se considera seu destino 
nos ecossistemas foi estudada a sorção e dessorção em sedimentos de água doce e 
lodos de estação de tratamento de esgoto. Os experimentos foram conduzidos pelo 
método em bateladas e as determinações foram realizadas por espectrofotometria 
no ultravioleta e por CLAE-PDA. Os dados experimentais foram ajustados a modelos 
cinéticos de pseudo-primeira e pseudo-segunda ordem. A sorção e a dessorção 
foram estudadas por meio do ajuste às isotermas linear e de Freundlich. A partição 
foi avaliada pelos coeficientes kd, koc e pelo cálculo do percentual de dessorção. O 
estudo cinético indicou comportamento de pseudo-primeira ordem. A interpretação 
da sorção pela isoterma de Freundlich mostrou-se satisfatória para todos os analitos 
e matrizes. A avaliação das constantes do modelo e dos coeficientes kd e koc foi 
coerente com outros estudos e indicou concordância entre a hidrofobicidade dos 
fármacos e a sua afinidade pelas matrizes sólidas. Os elevados percentuais obtidos 
para a dessorção sugerem mobilidade dos analitos, sendo esta mais intensa no lodo 
do que no sedimento, visto que existem particularidades de composição em cada 
matriz e, portanto, mecanismos diferenciados em termos de energia e afinidade com 
as substâncias estudadas. O panorama obtido nessa pesquisa permite consider que 
os antidepressivos e a cafeína residuais apresentaram comportamento persistente a 
processos naturais como a fótolise e apresentam tendências ao acúmulo no 
compartimento sólido, com mobilidade em potencial, dependente das condições 
ambientais, como o pH e composição matricial. Devido a estas características 
podem ser encontrados nos lodos de estações de tratamento de esgotos e 
sedimento, e apresentam possibilidade serem transferidos para os ecossistemas 
aquáticos.  
 

Palavras Chave: Poluentes emergentes; Marcadores antrópicos; Fármacos 
residuais; Desenvolvimento de método, Monitoramento, Fotodegradação, Sorção. 
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and studies of photodegradation and sorption. 2017. 307f. Thesis (Ph.D. in 
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ABSTRACT 

 

The identification of emerging pollutants in environmental matrices has become 
increasingly frequent. Among these pollutants, the presence of drugs has great 
relevance, since this category of contaminants includes a large number of active 
substances widely consumed worldwide. Neuroactive drugs, such as 
antidepressants, have shown a significant increase in prescription and consumption 
in the last decades. These drugs present direct action on the nervous system and are 
considered as of great environmental concern, since studies have verified their 
presence in effluent treatment plants, in superficial waters, sediments and in tissues 
of aquatic organisms. The wide variety of microcontaminants substances makes 
individual monitoring actions difficult, with the use of anthropic pollution markers 
being introduced as direct indicators for some classes of pollutants such as drugs. 
The use of caffeine as a chemical marker for residual medicines is justified by its 
physicochemical properties and the similarity of the routes of introduction and 
transport in the compartments. Initially, it was proposed the optimization of a method 
for the simultaneous extraction of frequent-use antidepressants (citalopram, 
venlafaxine, fluoxetine, sertraline and amitriptyline) and caffeine based on the use of 
solvents aided by microwave and HPLC-PDA. In the optimization, the simplex-
centroid experimental designs for extractive phase composition were applied, and a 
central rotational compound (CCRD) 2³ was used to adjust the extraction protocol for 
the working pH, lower solvent use and processing time. The analysis of variance 
(ANOVA) and the study of the lack of fit were used to evaluate the significance of the 
adjustments at the 95% confidence level. The desirability function was the 
optimization tool used to obtain the ideal conditions and presented values close to 
1.0, which indicated a significant response for both designs. The composition 
obtained for the liquid phase in the simultaneous extraction in the two matrices was a 
binary mixture of methanol and acetonitrile in the proportion of 45:55 and 53:47 (v / v) 
for sludge and sediment respectively. The optimized conditions were pH 3, volume of 
4 mL of the solvent extractor and 3 cycles of extractions for the sewage sludge. For 
the sediment the values were pH 11, volume of 3 mL of the solvent mixture and 4 
cycles of extractions. A fast method for the simultaneous determination of analytes 
based on optimized microwave-assisted solvent extraction with HPLC-PDA detection 
was proposed. The analytical method was validated and considered satisfactory for 
quantifications in sewage sludge and sediments. The method was applied to samples 
of sewage sludge and sediments from the Itaipu reservoir region. The results confirm 
the presence of the analytes in the sewage sludge and indicate the treatment plant 
residues as a route of insertion of micropollutants into the local environment, since 
the antidepressants were also found in the river sediments. In the next step, the 
degradation of the analytes was studied by direct photolysis. Degradation tests were 
performed using a 100 mL capacity bench reactor equipped with an artificial radiation 
source composed of a high pressure mercury vapor lamp (254 nm) and natural 



 

insolation. The degradation products were evaluated qualitatively in the tests using 
water and artificial radiation source. The experimental data were adjusted to kinetic 
models in order to obtain the reaction rates and the half-life in the studied conditions. 
Further degradation was observed in complex matrices such as sewage and surface 
waters, indicating that the persistence also depends on dissolved species capable of 
being part of the degradation mechanisms. The kinetics that apparently describes the 
phototransformation of the compounds under the studied conditions was that of 
pseudo-first order. The qualitative study of the by-products formed in the artificial 
process in aqueous solution made it possible to confirm the transformation of the 
analytes. The results obtained using sunlight suggests the persistence of 
microcontaminants investigated when exposed to this source of radiation in the 
environment. Finally, considering the interaction of the investigated 
microcontaminants with the solid compartment as an important factor when 
considering their fate in the ecosystems, sorption and desorption were studied in 
freshwater sediments and sewage treatment plant sludges. The experiments were 
conducted by the batch method and the determinations were performed by ultraviolet 
spectrophotometry and by HPLC-PDA. The experimental data were fitted to kinetic 
models of pseudo-first and pseudo-second order. Sorption and desorption were 
studied by adjusting the linear and Freundlich isotherms. The partition was evaluated 
by the coefficients kd, koc and by the calculation of the desorption percentage. The 
kinetic study indicated pseudo-first-order behavior. The interpretation of sorption by 
the Freundlich isotherm proved to be satisfactory for all analytes and matrices. The 
evaluation of the model constants and the kd and koc coefficients was consistent with 
other studies and indicated agreement between the hydrophobicity of the drugs and 
their affinity for the solid matrices. The high percentages obtained for the desorption 
suggest mobility of the analytes, being this one more intense in the sludge than in the 
sediment, since there are particularities of composition in each matrix and, therefore, 
mechanisms differentiated in terms of energy and affinity with the studied 
substances. The panorama obtained in this research allows us to consider that the 
residual antidepressants and caffeine presented persistent behavior to natural 
processes such as photolysis and present tendencies to the solid compartment 
accumulation, with potential mobility, depending on environmental conditions, such 
as pH and matrix composition. Due to these characteristics can be detected in 
sewage sludge and sediment treatment sludge, and present possibility of exposure to 
biota in aquatic ecosystems. 
 
Keywords: Emerging pollutants; Anthropic markers; Residual drugs; Development of 
method, Monitoring, Photodegradation, Sorption 
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INTRODUÇÃO GERAL 

 

 

A ocorrência de poluentes emergentes é uma realidade e necessita de 

atenção, pois se trata de um tema de grande relevância ambiental com impacto 

direto sobre os ecossistemas. 

O desenvolvimento de bens e serviços resulta na inserção de inúmeros 

compostos xenobiontes nos compartimentos ambientais. Especificamente sobre os 

fármacos, tendo em vista seus amplos usos em diversas terapias, há uma crescente 

preocupação com seus efeitos sobre a biota. Por outro lado, a ausência de 

informações sobre o transporte e o comportamento dessas substâncias no meio 

ambiente, bem como o desenvolvimento de competências analíticas para sua 

detecção e quantificação, representa uma lacuna a ser preenchida. 

No Capitulo1 é apresentada uma revisão da literatura atual sobre a 

ocorrência, detecção e farmacovigilância ambiental dos antidepressivos residuais 

nos compartimentos água, lodo, sedimento e esgoto. 

O Capítulo 2 contempla a utilização de marcadores antropogênicos de 

poluição, como a cafeína, para auxílio no estudo de poluentes emergentes tendo em 

vista a grande variedade de classes de compostos e a dificuldade no monitoramento 

individual. 

Os capítulos 3 e 4 referem-se respectivamente aos métodos gerais utilizados 

ao longo dos estudos propostos e na descrição dos procedimentos de coleta e 

tratamento das amostras de sedimento e lodo de esgoto, bem como a 

caracterização físico-química das matrizes investigadas. 

Uma etapa decisiva e limitante nos estudos de monitoramento de poluentes 

residuais como os antidepressivos e a cafeína é a extração. O desenvolvimento de 

uma metodologia para estudo desses microcontaminantes, baseada em extração 

por solventes auxiliada por ultrassom e micro-ondas, e sua otimização empregando 

delineamentos experimentais e ferramentas quimiométricas são apresentados no 

Capítulo 5. 

O Capítulo 6 é composto pelo estudo de validação do método de extração e 

de determinação propostos, bem como sua aplicação em amostras reais, utilizando 

cromatografia líquida de alta eficiência (CLAE) com detector de arranjo de fotodiodos 
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(PDA). Foram realizadas determinações em amostras de lodo de esgoto e 

sedimentos coletados na região do Reservatório de Usina Hidrelétrica de Itaipu 

(Paraná, Brasil). 

Ao serem introduzidos no ambiente, os micropoluentes são expostos a 

diferentes processos capazes de modificá-los ou acumulá-los nos compartimentos. 

A incidência de radiação ultravioleta do sol em lagos e em alguns sistemas de 

tratamento se configura como uma fonte em potencial para a ocorrência desses 

processos e, portanto, de grande relevância. O Capítulo 7 compreende um estudo 

de fotodegradação da cafeína e dos antidepressivos investigados aplicando fontes 

artificiais e naturais de radiação UV, tendo em vista a avaliação da susceptibilidade 

dos analitos à fotólise como mecanismo natural de eliminação e alternativa de 

tratamento avançado para esgotos domésticos. 

Por fim, no Capítulo 8, foi verificada a interação dos micropoluentes 

pesquisados com os compartimentos lodo de esgoto e sedimentos, visto que há uma 

tendência, baseada na estrutura química dos fármacos, que sugere afinidade por 

meios mais hidrofóbicos. Foram realizados estudos de sorção e dessorção em 

batelada com o intuito de se conhecer a partição e avaliar a possibilidade de 

acúmulo nas matrizes investigadas. 
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OBJETIVOS 

 

 

OBJETIVO GERAL 

 

 

Esta pesquisa teve como proposta contribuir para o estudo de antidepressivos 

residuais, pertencentes à classe dos fármacos psicoativos e da cafeína, 

fundamentando-se no desenvolvimento de metodologia analítica para determinação 

destes compostos nas matrizes lodo de esgoto e sedimentos, bem como a 

realização de estudos de degradação e sorção com o intuito de subsidiar 

informações sobre possíveis transformações e a partição nos compartimentos 

estudados. 

 

 

OBJETIVOS ESPECÍFICOS 

 

 

a) Desenvolver e otimizar metodologia de extração de cafeína e dos 

antidepressivos venlafaxina, citalopram, fluoxetina, sertralina e amitriptilina em 

sedimentos e lodos de esgoto; 

b) Desenvolver um método simples e rápido para determinação dos analitos 

propostos por CLAE-PDA; 

c) Validar e aplicar o método de extração e de análise por CLAE-PDA propostos 

para determinação dos analitos em amostras de lodo e sedimento 

provenientes da região do Reservatório de Itaipu; 

d) Estudar a susceptibilidade dos analitos aos processos de fotólise natural e 

artificial, tendo em vista a degradação no ambiente aquático pela luz solar e a 

possibilidade de tratamento baseado na irradiação artificial do esgoto; 

e) Avaliar a partição dos analitos por meio do estudo de sorção e dessorção nas 

matrizes lodo de esgoto e sedimentos, visando indicar o compartimento de 

maior aporte dos fármacos estudados e suas mobilidades. 
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OCORRÊNCIA DE FÁRMACOS ANTIDEPRESSIVOS NO MEIO 

AMBIENTE - REVISÃO 
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RESUMO 

 

 

A identificação de poluentes emergentes em matrizes ambientais tem se tornado 
cada vez mais frequente. Dentre esses poluentes, a presença de fármacos tem 
grande relevância, pois essa categoria de contaminantes inclui um grande número 
de substâncias ativas amplamente consumidas no mundo todo. Os medicamentos 
neuroativos, como os antidepressivos, apresentaram significativo aumento na 
prescrição e consumo nas últimas décadas. Esses medicamentos apresentam ação 
direta sobre o sistema nervoso e são apontados como de grande preocupação 
ambiental, pois estudos têm verificado sua presença em estações de tratamento de 
efluentes, em águas superficiais, sedimentos e em tecidos de organismos aquáticos. 
As pesquisas ambientais envolvendo fármacos estão ligadas a sua baixa 
biodegradabilidade e sua persistência no ambiente, com o risco em potencial de 
efeitos ecotoxicológicos. Este capítulo revisa os dados da literatura relacionados à 
ocorrência ambiental de fármacos, com enfoque na distribuição dos antidepressivos, 
bem como seus efeitos nos organismos não alvos a estes compostos. Além disso, 
contribui para a literatura científica abordando as técnicas analíticas mais difundidas 
neste segmento de pesquisa, bem como a necessidade de estudos mais 
abrangentes focados na detecção, destino, transporte e elucidação dos possíveis 
efeitos causados por medicamentos residuais no meio ambiente. 
 
Palavras-chave: Determinação de Antidepressivos; Poluentes emergentes, 
Ecotoxicologia. 
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ABSTRACT 

 

 

Lately, the identification of emerging pollutants in environmental matrices has 
become frequent. Among these pollutants, the presence of drugs is highly relevant, 
because these categories of contaminants comprised thousands of active 
substances highly consumed worldwide. In the last decades, there has been a 
significant increase in the prescription and consumption of neuroactive drugs, such 
as antidepressants, and due to their direct action on the nervous system, neuroactive 
drugs are cited as a major environmental concern. Several studies have reported the 
presence of neuroactive drugs in wastewater treatment plants, surface waters, 
sediments and tissues of aquatic organisms. Environmental researches involving 
drugs are linked to their low biodegradability and persistence in the environment, with 
the potential risk of ecotoxicological effects. This paper reviews the literature related 
to environmental occurrence of pharmaceuticals, focusing on antidepressants 
incidence as well as their effects on non- target organisms. Moreover, it contributes 
to the scientific literature addressing the most widespread analytical techniques in 
this research field as well as the need for more comprehensive studies focused in 
detection, destination, distribution and elucidation of the likely effects caused by 
residual drugs in the environment. 
 
Key-words: Determination of Antidepressants; Emerging pollutants; Ecotoxicology. 
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1.1 INTRODUÇÃO 

 

 

Em decorrência do crescimento populacional e da elevada demanda por 

serviços e produtos, existe a intensificação nos processos de desenvolvimento de 

novos compostos. Com isso, diversas substâncias, até então despercebidas ou 

consideradas inofensivas passam a figurar como de grande importância no cenário 

das preocupações ambientais. 

Partindo dessa preocupação, a denominação de poluentes emergentes vem 

sendo colocada na atualidade como uma maneira de analisar estes compostos, no 

sentido de chamar a atenção quanto aos riscos à saúde dos ecossistemas. Quando 

há possibilidade de interação destes compostos com o sistema endócrino dos seres 

vivos emprega-se o termo perturbadores endócrinos. 

Tais fatos têm despertado o interesse da comunidade científica, que vem 

buscando detectar e monitorar a presença destes novos poluentes em diversas 

matrizes, com atenção especial às águas residuárias e de abastecimento (MARTÍN 

et al., 2012; RODIL et al., 2012). 

Especificamente quanto aos fármacos, anualmente, uma grade quantidade é 

produzida e consumida em todo o mundo (RUNNQVIST et al., 2010). Em meio a 

esta realidade existe a crescente preocupação quanto ao descarte inadequado dos 

resíduos gerados pela indústria farmacêutica e também da presença de metabólitos 

ou estruturas intactas destes medicamentos provenientes do consumo humano no 

meio ambiente (TOURAUD et al., 2011; VAZQUEZ-ROIG et al., 2012). 

Nesse sentido, os primeiros estudos sobre a presença de fármacos no 

ambiente datam da década de 70, mediante a análise de águas residuárias de 

Estações de Tratamento de Esgotos (ETEs), nos Estados Unidos (CRESTANA e 

SILVA, 2011). Desde então, diversos estudos pontuais têm sido realizados com o 

intuito de iniciar os trabalhos de detecção e monitoramento da presença de resíduos 

de fármacos em corpos hídricos, em várias partes do mundo (KUMMERER, 2001; 

CARBALLA et al., 2004; BROWN et al., 2006; GULKOWSKA et al., 2007; XU et al., 

2007). 

Em meio às diversas categorias de fármacos, os antidepressivos estão entre 

os que têm apresentado maior aumento do consumo nos últimos anos (HANSEN et 
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al., 2007). Assim como os demais poluentes emergentes de origem farmacológica, 

sua influência ecotoxicológica é praticamente desconhecida, necessitando de 

investigação e elucidação quanto aos seus comportamentos e efeitos. 

Sendo assim, a proposta deste capítulo de revisão é contribuir na discussão 

sobre a presença de fármacos antidepressivos no meio ambiente focando estudos já 

realizados ou em andamento. Nesta revisão, serão abordados trabalhos que 

englobam aspectos de monitoramento, detecção, tratamento e potencial 

ecotoxicológico, tendo em vista as diferentes matrizes ambientais nas quais estes 

poluentes podem estar presentes. 

 

 

1.2 FÁRMACOS COMO POLUENTES EMERGENTES 

 

 

Poluentes emergentes referem-se a qualquer composto químico presente 

numa variedade de produtos comerciais que podem ser encontrados em matrizes 

ambientais e biológicas. Não são usualmente monitorados ou ainda não possuem 

regulamentação legal quanto ao descarte e presença no ambiente, contudo 

apresentam risco potencial à saúde humana e ao meio ambiente (KUSTER et al., 

2008a; b). 

Dentre os contaminantes emergentes existem alguns grupos específicos que 

merecem atenção por apresentarem potencial de interação com os organismos e 

que mesmo em baixíssimas concentrações podem provocar efeitos nos seres vivos. 

Figuram nestes segmentos os fármacos, defensivos agrícolas, hormônios e produtos 

de higiene pessoal. Os principais grupos de substâncias, apontadas em pesquisas 

recentes como agentes em potenciais de contaminação dos ecossistemas, são 

listados na Tabela 1.1. 

Tomando os resíduos medicamentosos como foco de interesse no estudo 

dos contaminantes emergentes, podemos conceber os fármacos como uma grande 

família de compostos com finalidades terapêuticas que apresentam grande 

variedade em consumo e prescrição. Os principais grupos incluem antipiréticos, 

analgésicos, reguladores lipídicos, antibióticos, antidepressivos, agentes 

quimioterápicos, drogas contraceptivas e outros mais. Entre essas classes, as mais 
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impactantes são antibióticos (76,6%), hormônios (73,6%) e antidepressivos (69,4%), 

sendo que os respectivos valores correspondem aos percentuais de fármacos de 

cada classe com inerente risco ambiental (BOUND, KITSOU e VOULVOULIS, 2006). 

 

Tabela 1.1 - Principais poluentes emergentes estudados em matrizes ambientais. 

Grupo Matriz ambiental Referência 

Pesticidas  Água superficial; 
Água de abastecimento; 
Água subterrânea; 
Solos; 
 

SACHER et al., (2001); KOPLIN et al., 
(2002); BRUCE, PLEUS e SNYDER, 
(2010); FILIZOLA et al., (2002); 
CAVALCANTE et al., (2012); 
LAZARTIGUES et al., (2011); YANG et 
al., (2013); NOMEN et al., (2012). 

Fármacos Água de abastecimento; 
Estações de tratamento de 
esgoto; 
Água superficial; 
Sedimentos. 
 

FRAM e BELITZ, (2011); BENOTTI e 
SNYDER, (2009); PHILLIPS et al., 
(2010); RUNNQVIST et al., (2010); 
VALCARCEL et al., (2011); LAPWORTH 
et al., (2012); JURADO et al., (2012); 
JELIC et al., (2011); MICHAEL et al., 
(2013); VERLICCHI, AL AUKIDY e 
ZAMBELLO, (2012); MARTÍN et al., 
(2012); FANG et al., (2012); BEHERA et 
al., (2011); DEVIER et al., (2013); 
STUMPF et al., (1999); BROZINSKI et 
al., (2013); THOMAS e HILTON, (2004); 
WANG et al., (2011); DA SILVA et al., 
(2011) 

Produtos de 
higiene pessoal 

Água superficial; 
esgoto; 
Água de abastecimento. 
 

BRAUSCH e RAND, (2011); GOUIN et 
al., (2012); HEDGESPETH et al., (2012); 
YU, WU e CHANG, (2013); KUMAR e 
XAGORARAKI, (2010); 

Hormônios  Água superficial; 
Estações de tratamento de 
esgoto. 

WOLZ et al., (2011); BEHERA et al., 
(2011); DEVIER et al., (2013); GROVER 
et al., (2011); HUERTA-FONTELA, 
GALCERAN e VENTURA, (2011); 
VULLIET, CREN-OLIVE e GRENIER-
LOUSTALOT, (2011); KLEYWEGT et al., 
(2011); ZHENG et al., (2012); DE 
GRAAFF et al., (2011); AUFARTOVA et 
al., (2011). 

 

Atendo-nos aos contaminantes que tem relação direta a este segmento, 

além dos hormônios e os antibióticos, cujas pesquisas vêm despontando de modo 

mais abrangente dentro da literatura de contaminantes emergentes, existem outras 

substâncias que necessitam de atenção, como os antidepressivos (KUMMERER, 

2001; BILA e DEZOTTI, 2003). Com isso, devido à carência de estudos e pesquisas, 

os possíveis danos são baseados em previsões ou comparação a outras classes. 
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1.2.1 Rotas de dispersão de fármacos no ambiente 

 

A introdução dos resíduos farmacológicos no meio ambiente é centrada em 

dois processos distintos, sendo um deles o descarte direto da indústria farmacêutica 

e o outro inerente ao metabolismo dos indivíduos pós-ingestão durante o tratamento 

medicamentoso.   

No caso da contribuição gerada pelo consumo humano e agropecuário, os 

compostos farmacológicos são parcialmente metabolizados e excretados na urina e 

fezes. Subsequentemente são lançados diretamente no ambiente ou entram nas 

estações de tratamento de esgoto onde são processados, juntamente com outros 

constituintes orgânicos e inorgânicos das águas residuárias (TOURAUD et al., 

2011). 

Pesquisas preliminares tem mostrado que alguns desses fármacos não são 

completamente removidos, uma vez que são desenvolvidos para ser persistentes, 

mantendo suas propriedades químicas o bastante para servir a um propósito 

terapêutico (BILA e DEZOTTI, 2003; VERLICCHI, AL AUKIDY e ZAMBELLO, 2012). 

Assim, tais compostos, não são completamente eliminados durante o 

processo convencional de tratamento dos esgotos, pois as estações geralmente são 

equipadas com unidades focadas na remoção de contaminantes convencionais em 

níveis de concentração da ordem de mg L-1. Fármacos por sua vez, requerem 

tecnologias capazes de alcançar teores de g L-1 a ng L-1 e como resultado, são 

encontrados em águas superficiais e subterrâneas, bem como nos sedimentos (LE-

MINH et al., 2010; ZIYLAN e INCE, 2011). 

Os sítios de ocorrência ambiental de fármacos podem ser divididos em cinco 

grupos principais (COMORETTO e CHIRON, 2005; BOUND, KITSOU e 

VOULVOULIS, 2006):  

a) águas de lençóis freáticos: por infiltração de linhas de esgoto ou efluentes;  

b) águas de rios: por despejo de esgoto doméstico ou industrial ou rural 

quando transportado do solo pelas chuvas;  

c) águas oceânicas: por despejo de esgoto doméstico ou dos próprios rios;  

d) sedimentos: pela deposição de espécies ativas insolúveis;  

e) solo: pelo despejo urbano inadequado ou do uso rural. 
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Estudos apontam que 30% de todos os fármacos desenvolvidos são 

lipofílicos (hidrossolubilidade < 10%) e sedimentam em ambientes aquáticos ou são 

transferidos para fase biótica (SORENSEN et al., 1998). 

Na Figura 1.1 é apresentada uma das possíveis rotas para a dispersão de 

fármacos no ambiente. 

 

 

Figura 1.1 - Possíveis rotas de dispersão de fármacos no ambiente 

FONTE: HEBERER (2002); BILA e DEZOTTI (2003) 

 

Cabe ressaltar que as possíveis vias de contaminação ambiental 

relacionando fármacos e seus metabólitos, compreendem tanto a zona urbana 

quanto a rural. No meio urbano estão diretamente ligadas a medicamentos de uso 

humano. Por sua vez, na zona rural, estão associados predominantemente, a 

medicamentos de uso veterinário, os quais podem ser utilizados para fins diversos 

na cadeia produtiva (GIL e MATHIAS, 2005). 

 

 

1.2.2 Farmacovigilância Ambiental  

 

A ocorrência de fármacos residuais no meio ambiente pode apresentar 

efeitos adversos em organismos aquáticos e terrestres. Pouco se sabe sobre o 
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destino e o comportamento dessas substâncias no ambiente, assim como não está 

claro quais organismos são mais afetados e em que grau, já que alguns desses 

efeitos podem ser observados em concentrações na ordem de ng L-1 (JORGENSEN 

e HALLING-SORENSEN, 2000). 

Tendo em vista as possíveis rotas de exposição ambiental, a concepção de 

que são planejados para que tenham boa estabilidade ou meia vida prolongada e 

somando outras propriedades físico-químicas, estas substâncias possuem elevada 

tendência à bioacumulação. As possibilidades de supostos efeitos transitam entre os 

genotóxicos, mutagênicos, alterações no desenvolvimento e na aquisição de 

resistência por organismos patogênicos contra os tratamentos comumente aplicados 

(BERGER, PETERSEN e BUNINGPFAUE, 1986; MANDAL e SUZUKI, 2002; GIL e 

MATHIAS, 2005). 

Atualmente, dois tópicos sobre o efeito desses fármacos no meio ambiente 

são os mais discutidos. O desenvolvimento de resistência bacteriana aos antibióticos 

e avaliações de perturbações no sistema endócrino por substâncias como 

estrogênios (BERGER, PETERSEN e BUNINGPFAUE, 1986; MANDAL e SUZUKI, 

2002; GIL e MATHIAS, 2005).  

 

 

1.2.3 Os Antidepressivos No Meio Ambiente 

 

Na década de 50 foram descobertos os primeiros fármacos 

antidepressivos, tornando possível o tratamento de pacientes com depressão 

(LOPEZ-MUNOZ e ALAMO, 2009). Com o crescente quadro de estresse na 

sociedade moderna, estes medicamentos passam a ocupar posição de destaque 

entre as classes de maior sucesso de comercialização, com o número de novas 

receitas sendo superado anualmente (DEVANE, 1999). Pesquisas estimam que o 

aumento no consumo ultrapasse 60% na última década, principalmente no 

continente europeu (SILVA et al., 2012). O Brasil não difere deste quadro, sendo 

considerado na atualidade um dos maiores mercados mundiais no consumo 

antidepressivos.  

Em geral estes medicamentos apresentam meia-vida longa, permitindo a 

sua utilização em dose única diária, com efeito sedativo (uso preferencial noturno) 
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e efeitos que aumentem o estado de alerta (uso preferencial pela manhã). As 

doses iniciais devem ser menores, podendo ser aumentadas até a obtenção dos 

efeitos desejados, ou até que o aparecimento de efeitos adversos exija sua 

redução (GRAEFF e GUIMARÃES, 2001). 

As implicações ambientais do uso cada vez mais elevado desta categoria 

de fármacos e os requisitos de doses mais significativas para respostas nos 

paciente começam a ser percebidos em estudos envolvendo poluentes 

emergentes. Com isso, drogas antidepressivas estão entre os contaminantes 

detectados com maior frequência em trabalhos pioneiros no Canadá, Estados 

Unidos, e em outros países ao redor do mundo (CALISTO e ESTEVES, 2009; 

SCHULTZ et al., 2010; LAJEUNESSE et al., 2011). 

Para evitar a presença destes poluentes no meio ambiente, e por extensão a 

exposição dos organismos mesmo em baixas concentrações, faz-se necessário o 

desenvolvimento de métodos de redução e remediação destes compostos mediante 

a adequação das estações de tratamento, bem como o desenvolvimento de 

metodologias analíticas adequadas ao seu monitoramento e detecção. 

 

 

1.2.3.1 Principais classes de antidepressivos e suas características farmacológicas 

 

Os critérios para a classificação de antidepressivos e seu agrupamento em 

categorias, são definidos de acordo sua farmacocinética, estrutura química e linhas 

de ação sobre o sistema nervoso. 

Até a década de 80 havia duas classes de antidepressivos, os tricíclicos 

(ADTs) e os inibidores de monoaminoxidase (IMAOs). Com o crescimento dos 

sintomas clínicos da depressão e os avanços no campo científico, novas classes 

foram obtidas, a partir da pesquisa de moléculas desprovidas dos efeitos adversos 

dos clássicos ADTs e IMAOs, sendo denominados antidepressivos da nova 

geração, ou antidepressivos não tricíclicos (MORENO, MORENO e SOARES, 

1999). 

Apesar dos avanços obtidos ao logo dos anos a ação completa e adequada 

do funcionamento dos antidepressivos não é totalmente conhecida. A cerca disso, 

pesquisadores destas substâncias se baseiam em hipóteses para entender seu 
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mecanismo de ação (STAHL, 1998). 

Na Tabela 1.2 são apresentadas as principais categorias de fármacos de 

uso comercial, aplicados no tratamento dos diversos casos de depressão. Para 

exemplificar a relação entre estrutura química dos antidepressivos e sua ação no 

sistema nervoso central alguns desses compostos estão representadas na Figura 

1.2. 

Tabela 1.2 - Classes de antidepressivos e suas características. 

Classe Representantes  Informações relevantes 

In
ib

id
o
re

s
 d

a
 m

o
n
o

a
m

in
o

x
id

a
s
e

 (
IM

A
O

) 

Não seletivos e 
Irreversíveis 

Iproniazida 
Isocarboxazida 
Tranilcipromina 
Fenelzina 
 

Seletivos e 
Irreversíveis 

Clorgilina 
(MAO-A) 

 
Seletivos e 
Reversíveis 

Brofaromina 
Moclobemida 
Toloxatona 
Befloxatona 

 Utilização em casos específicos já que possuem 
restrições alimentares; 

 Indicados para sintomas antidepressivos que não 
respondam aos tratamentos convencionais; 

 Inibem a atividade da enzima monoaminoxidase (MAO) 
o que resulta em aumento na concentração desses 
neurotransmissores nos locais de armazenamento no 
sistema nervoso central e no sistema nervoso simpático; 

 São bem absorvidos pelo trato gastrintestinal, sofrem 
biotransformação hepática rápida por oxidação e 
possivelmente têm metabólitos ativos. 

In
ib

id
o
re

s
 n

ã
o
 s

e
le

ti
v
o
s
 d

e
 

re
c
a
p

tu
ra

 d
e
 m

o
n
o
a

m
in

a
s
 (

A
D

T
s
) 

Inibição mista de 
recaptura de 5-
HT/NE 

Imipramina 
Desipramina 
Clomipramina 
Amitriptilina 
Nortriptilina 
Doxepina 
Maprotilina 

 Bloqueiam a recaptura de monoaminas, principalmente 
norepinefrina e serotonina; 

 Indicados apenas em casos extremos de depressão, 
quando os demais grupos não surtem efeitos; 

 A atividade pós-sináptica varia de acordo com o sistema 
neurotransmissor envolvido e geralmente é responsável 
pelos efeitos colaterais; 

 O mecanismo de ação exato não está totalmente 
elucidado. Sabe-se que promovem agudamente aumento 
na eficiência da transmissão monoaminérgica; 

 São absorvidos completamente pelo trato 
gastrintestinal, metabolizados em grande parte (55% a 
80%) pelo efeito de primeira passagem. 
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In
ib

id
o
re

s
 s

e
le

ti
v
o
s
 d

e
 r

e
c
a

p
tu

ra
 d

e
 

s
e

ro
to

n
in

a
 (

IS
R

S
) 

Fluoxetina 
Paroxetina 
Sertralina 
Citalopram 
Fluvoxamina 

 São resultados de pesquisas racionais para encontrar 
medicamentos tão eficazes quanto os ADTs; 

 Apresentam poucos problemas de tolerabilidade e 
segurança; 

 Primeiras indicações nos estágios iniciais do 
tratamento; 

 Inibem de forma potente e seletiva a recaptação de 
serotonina, resultando em potencialização da 
neurotransmissão serotonérgica; 

 Possuem perfis farmacocinéticos variados, que incluem 
meia vida, farmacocinética linear versus não linear, efeito 
da idade na sua depuração e no seu potencial de inibir 
isoenzimas metabolizadoras de medicamentos no 
citocromo. 

In
ib

id
o
re

s
 s

e
le

ti
v
o
s
 d

e
 

re
c
a
p

tu
ra

 d
e
 5

-H
T

/N
E

 

(I
S

R
S

N
) 

Venlafaxina 
Duloxetina 

 São inibidores seletivos da recaptação de serotonina e 
noradrenalina e apresentam fraca atividade como 
inibidores da recaptação de dopamina; 

 Alteram a sensibilidade de receptores beta-
adrenérgicos após dose única, diferente de outros 
antidepressivos que levam à dessensibilização desses 
receptores após doses repetidas; 

 São rapidamente absorvidos, sua biodisponibilidade é 
de 45%, e a ingestão com alimentos retarda, porém não 
compromete sua absorção. 

In
ib

id
o
re

s
 d

e
 

re
c
a
p

tu
ra

 d
e
 5

-H
T

 e
 

a
n
ta

g
o

n
is

ta
s
 A

L
F

A
-2

 

(I
R

S
A

) 

Nefazodona 
Trazodona 

 O mecanismo de ação se dá por meio da inibição da 
captação neuronal de serotonina e noradrenalina; 

 São absorvidos rapidamente e a ingestão com 
alimentos retarda a absorção e reduz a biodisponibilidade 
em cerca de 20%; 

 Suas biodisponibilidades absolutas são baixas (20% da 
dose oral) e variáveis, em função do elevado 
metabolismo. 

In
ib

id
o
re

s
 s

e
le

ti
v
o
s
 d

e
 

re
c
a
p

tu
ra

 d
e
 N

E
 (

IS
R

N
) 

Reboxetina 
Viloxazina 

 Apresentam atividades seletivas sobre a recaptação de 
noradrenalina, com atividade antagonista alfa-2; 

 Não possuem efeitos significativos sobre receptores 
colinérgicos, histamínicos, alfa-1-adrenérgicos, ou na 
inibição da monoaminoxidase; 

 Seus efeitos antidepressivos foram descritos 
inicialmente na década de 1980; 

 São absorvidos pelo trato gastrintestinal e apresentam 
alta ligação à glicoproteína alfa-1 plasmática; 
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In
ib

id
o
re

s
 s

e
le

ti
v
o
s
 

d
e
 r

e
c
a
p
tu

ra
 d

e
 D

A
 

(I
S

R
D

) Amineptina 
Bupropion 
Minaprina 

 O mecanismo de ação se dá através de suas atividades 
noradrenérgica e dopaminérgica; 

 Aumentam a liberação de noradrenalina corpórea e é 
um fraco inibidor in vitro da captação neuronal de 
noradrenalina e de dopamina; 

 São rapidamente absorvidos pelo trato intestinal, porém 
o metabolismo pré-sistêmico elevado diminui a 
biodisponibilidade. 

A
n

ta
g

o
n
is

ta
s
 d

e
 a

lf
a
-2

 

a
d
re

n
o

rr
e

c
e
p

to
re

s
 

Mianserina 
Mirtazapina 

 Aumentam a atividade noradrenérgica e serotonérgica 
central; 

 Suas afinidades pelos receptores histamínicos explicam 
o efeito sedativo; 

 Apresentam fracas atividades por receptores 
muscarínicos e dopaminérgicos; 

 São bem absorvidos pelo trato gastrintestinal, porém 
devido ao metabolismo de primeira passagem sua 
biodisponibilidade é de 50%. 

5-HT: serotonina; NE: noradrenalina; DA: dopamina 

Fonte: Adaptado de BEZCHLIBNYK-BUTLER e JEFFRIES (1999); MORENO, MORENO e SOARES, 
(1999). 

 

Com a intensificação dos estudos psicofarmacológicos de antidepressivos, o 

foco encontra-se voltado para produção de substâncias com perfis farmacocinéticos 

mais adequados aos pacientes quanto à tolerância no organismo e nas interações 

com outras drogas. A preocupação ambiental durante o desenvolvimento e a 

fabricação destes compostos, quando existente ou levada em consideração, é uma 

dimensão de pouca relevância, uma vez que o foco principal é a interação com o 

organismo e seus efeitos clínicos. 
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Figura 1.2 - Estrutura química dos principais representantes de cada classe de 
antidepressivos classificados segundo sua ação no sistema nervoso 

 

 



Capítulo 1 
 

  19 
 

1.2.3.2 Os antidepressivos nas matrizes ambientais 

 

A preocupação quanto à presença dos fármacos nas matrizes ambientais 

vem se colocando como um dos temas de grande relevância junto aos demais 

poluentes emergentes. Devido à especificidade e o número de medicamentos 

disponíveis, a efetivação de estudos sobre os efeitos ecotoxicológicos desses 

compostos acaba sofrendo certas limitações, pela própria abrangência e amplitude 

de compostos. Com isso certas classes farmacológicas são mais visadas em relação 

às outras, como o caso dos anti-inflamatórios e hormônios. 

Especificamente em relação aos antidepressivos, vários trabalhos vêm 

sendo desenvolvidos no sentido de determinar a presença e aferir as concentrações 

dos neuroativos de maior consumo, bem como seus possíveis efeitos sobre a biota. 

Por exemplo, no norte da Europa tem sido detectadas concentrações de 

fluoxetina, composto antidepressivo inibidor seletivo de recaptura de serotonina 

(ISRS), na faixa de 150 a 225 ng L-1, em águas residuárias domésticas (FILIZOLA et 

al., 2002). Em um estudo de caso na Bélgica envolvendo multideterminação de 43 

fármacos de diferentes classes, foi reportada concentração de 205 ng L-1 do 

antidepressivo venlafaxina, presente em efluentes de estações de tratamento de 

esgotos (VERGEYNST et al., 2015). 

O antidepressivo citalopram e seus metabolitos tiveram suas concentrações 

determinadas em diversas amostras de águas residuárias de estações de 

tratamentos de esgotos, apresentando concentrações que variaram de 63 a 304 ng 

L−1 (VASSKOG et al., 2008), 190 ng L−1 (BUCHBERGER, 2007) e 11 a 322 ng L−1 

(LAJEUNESSE, GAGNON e SAUVE, 2008; VASSKOG et al., 2008; METCALFE et 

al., 2010) no efluente inicial. Ao longo do rio, que recebeu o descarte destes 

sistemas de tratamento foram verificadas concentrações de 40 a 90 ng L−1 

(SCHULTZT e FURLONG, 2008; METCALFE et al., 2010). 

Na Espanha, diversos fármacos presentes em água, solo e sedimento 

passaram por avaliação de risco e determinação de suas ocorrências em uma região 

alagada em Valência. Os resultados apresentaram ocorrência de antidepressivos em 

34% das amostras investigadas (VAZQUEZ-ROIG et al., 2012). Em Madri, um 

estudo em diversos pontos ao longo de sete rios da região revelaram concentrações 

médias de amitriptilina, citalopram, clomipramina, fluoxetina, paroxetina e 
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venlafaxina e seus metabólitos nas faixas de 1 ng L−1, 54 ng L−1, 2 ng L−1, 1 ng L−1 e 

395 ng L−1 , respectivamente (VALCARCEL et al., 2011). 

Em um estudo similar, envolvendo sedimentos e águas de rios, da região 

metropolitana da mesma cidade foram apontados teores médios de 43 ng L−1, 14 ng 

L−1 e 57 ng L−1 de citalopram, fluoxetina e venlafaxina, respectivamente (GONZALEZ 

ALONSO et al., 2010). Ainda baseado em dados de fontes espanholas, se estima 

que a quantidade total de fluoxetina e citalopram consumida naquele país no ano de 

2003 seja maior que 4 ton, delas apenas 1,6 ton com prescrição médica. Vários 

autores determinaram concentrações ambientais de fluoxetina que vão de 80 a 120 

ng L−1 para a região da Galiza e 135 a 200 ng L−1 para a área mais densamente 

povoada da Catalunha (CARBALLA, OMIL e LEMA, 2008). A venlafaxina foi 

detectada em 2,01 ng L−1 em amostras de esgoto tratado da Catalunha, Espanha 

(LAMAS et al., 2004). Concentrações médias de 48,5 ng L−1 para carbamazepina 

também foram obtidas em amostras ambientais no nordeste espanhol (GROS, 

PETROVIC e BARCELO, 2007). 

Medicamentos do grupo dos antibióticos (tetraciclinas, fluoroquinolonas), 

bactericidas (triclosan, triclocarban), betabloqueadores (atenolol, propranolol, 

metoprolol), antidepressivos (fluoxetina, citalopram, venlafaxina, sertralina), 

antifúngicos (miconazol), analgésicos (paracetamol, ibuprofeno) e anticonvulsivantes 

(carbamazepina) foram monitorados a diferentes profundidades em solo agrícola 

que recebeu biossólidos obtidos de lodos de tratamento de esgotos. 

Especificamente para a classe de antidepressivos analisados foram reportados 

teores de entre 109 e 114 ng L−1 no biossólido e 5 e 74 ng L−1 nas amostras de solos 

(GOTTSCHALL et al., 2012). 

Vários estudos confirmaram a presença de antidepressivos em águas 

residuárias depois de passarem pelo processo convencional em estações de 

tratamento de esgotos urbanos. Medidas de 2,19 ng L−1 para venlafaxina e 1,9 ng 

L−1 para duloxetina foram quantificados em St. Paul, Minnesota (SCHULTZT e 

FURLONG, 2008; METCALFE et al., 2010). 

Duloxetina, bupropiona, citalopram e novamente a venlafaxina também 

foram encontradas em concentrações de 2, 50, 40 a 90 e 900 ng L−1, 

respectivamente, em amostras de águas fluviais distantes 1,7 km à jusante da 

estação de tratamento em Pecan Creek, no Texas (SCHULTZT e FURLONG, 2008). 
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Na mesma região, estudos realizados em peixes revelaram concentrações de 

fluoxetina, sertralina, norfluoxetina, e norsertralina superior a 0,1 ng g-1 em todas as 

amostras de músculo, fígado e tecidos cerebrais examinados (BROOKS et al., 

2005). Os valores relatados para citalopram no Rio St. Lawrence em Montreal, no 

Canadá, variaram entre 3,4 e 15,5 ng L−1 (LAJEUNESSE, GAGNON e SAUVE, 

2008). 

Também têm sido reportados resultados indicando a presença de drogas 

antidepressivas em águas de abastecimento destinadas ao consumo humano em 

fontes superficiais de captação e redes de fornecimento com teores de 0,5 a 0,8 ng 

L−1 e 0,77 ng L−1 para fluoxetina e norfluoxetina, respectivamente (SNYDER, 2008; 

BENOTTI e SNYDER, 2009). Em poços e águas subterrâneas na Índia foram 

detectadas concentrações de citalopram e metabólitos na ordem de 76 a 1400 ng L−1 

(FICK et al., 2009). 

Os dados apresentados incluem uma visão geral dos trabalhos científicos 

publicados focando diferentes fontes de contaminação, destino e de ocorrência 

como interferentes. Além disso, são fortes indicadores da dispersão destes 

poluentes emergentes nos diversos sistemas hídricos, como também representam o 

conhecimento atual sobre os antidepressivos como contaminantes ambientais. O 

grupo de drogas antidepressivas mais visadas nas pesquisas apresentadas são os 

Inibidores seletivos de recaptura de serotonina (ISRS) por serem os mais 

comumente prescritos e utilizados nos tratamento contra depressão, colocando-se 

dessa forma como os de maior ocorrência. 

 

 

1.2.3.3 Perfil ecotoxicológico 

 

Como antidepressivos estão presentes em níveis relativamente baixos no 

ambiente, o risco de efeitos tóxicos agudos é improvável, mas os efeitos crônicos 

não podem ser descartados (PERY et al., 2008), portanto justificando a necessidade 

de se analisar estes efeitos e o caráter subletal desses medicamentos sobre a vida 

aquática (FLAHERTY e DODSON, 2005; CONNERS et al., 2009). 

Os potenciais impactos ecotoxicológicos dessas drogas se dão em uma 

primeira instância em organismos aquáticos, onde tais efeitos não são bem 
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compreendidos, em princípio pela limitação dos dados disponíveis.  Além disso, a 

falta de informações sobre o destino, os efeitos em longo prazo e seus metabólitos 

dificulta a avaliação precisa dos riscos (STANLEY et al., 2007; PATERSON e 

METCALFE, 2008). 

No Mississipi (EUA) pesquisadores têm estudado a capacidade de fármacos 

antidepressivos presentes em águas fluviais interferirem no desenvolvimento de 

girinos na etapa de metamorfose em rãs, além da percepção de pequenos peixes 

frente à fuga dos predadores. Os resultados preliminares têm sugerido alterações 

comportamentais durante a fase larval do ciclo de vida, o que pode levar a respostas 

mais lentas em um ambiente hostil e competitivo (KNOPPER, 2013). 

Em Shanghai (China) embriões de peixe da espécie Danio rerio, foram 

usados em ensaios de toxicidade aguda com exposição à amitriptilina por via 

aquática em concentrações subletais de 1, 10, 100 ng L-1; 1, 10, 100 g L-1 e 1 mg L-

1. Os resultados mostraram que o fármaco reduziu significativamente o tempo de 

incubação e o comprimento do corpo dos embriões após a exposição de uma forma 

dependente da concentração, além da modulação coordenada de parâmetros 

fisiológicos e bioquímicos como estresse oxidativo e níveis hormonais (YANG et al., 

2014). 

Estudos realizados com mexilhões de água doce, sob exposição prolongada 

a concentrações de 2,5 a 22,3 g L-1 de fluoxetina, indicaram alterações 

consideráveis de comportamento e mobilidade espacial, o que pode interferir no 

papel destes organismos quanto à manutenção da estabilidade e estrutura dos 

sedimentos e na dinâmica de nutrientes (HAZELTON et al., 2014). 

Mudanças no comportamento de anfípodes marinhos por exposição à 

fluoxetina (10 ng L-1 a 10 µg L-1) e outros fármacos foram verificadas em Portsmouth 

(Reino Unido). O estudo destacou o potencial ecotoxicológico dos antidepressivos 

em mudar o comportamento fototáxico e geotáxico das espécies marinhas 

investigadas (GULER e FORD, 2010). 

O efeito de quatro antidepressivos (fluoxetina, fluvoxamina, venlafaxina, 

citalopram) presentes em águas doces e oceânicas foi estudado em caracóis de 

água doce nos EUA. As substâncias testadas induziram o descolamento do pé 

(estrutura locomotora) da massa visceral (corpo) em todas as espécies de caracóis 

de maneira dependente às doses aplicadas. Os resultados sugerem evidências de 
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possíveis mecanismos fisiológicos provocados por estes fármacos e dessa forma, 

danos ecológicos ao grupo de organismos estudado (FONG e MOLNAR, 2013). 

Um estudo recente realizado em um estuário na Flórida contaminado pelo 

lançamento de efluentes detectou em amostras de plasma de tubarões da espécie 

Carcharhinus leucas a presença de diversos fármacos de uso humano, dentre os 

quais citalopram, fluoxetina, fluvoxamina, paroxetina, sertralina, venlafaxina, 

sugerindo a acumulação destas substâncias nestes animais (GELSLEICHTER e 

SZABO, 2013). 

A influência dos antidepressivos fluoxetina, venlafaxina e carbamazepina 

sobre o material DNA de peixes foi reportada em pesquisa envolvendo a patologia 

genética do autismo. Os resultados sugerem que o contato com estes fármacos em 

águas pode levar a manifestação da doença em indivíduos com pré-disposição 

genética (THOMAS e KLAPER, 2012).  

A exposição de gastrópodes de água doce (Valvata piscinalise e 

Potamopyrgus antipodarum) à presença de fluoxetina em níveis de mg L-1 foi 

avaliada, ocorrendo diminuição dos parâmetros de reprodução (tais como o número 

de recém-nascidos e o número de embriões na bolsa incubadora), tamanho dos 

organismos, aumento no tempo de maturação dos organismos jovens e alterações 

nos níveis de testosterona (GUST, BURONFOSSE, et al., 2010; GUST, GARRIC, et 

al., 2010; GUST, VULLIET, et al., 2010; GUST et al., 2011). Foi constatado também 

que a exposição ambiental à fluoxetina tem o potencial de afetar os mecanismos de 

osmorregulação intestinal e excreção de nitrogênio branquial em peixes 

(MORANDO, MEDEIROS e MCDONALD, 2009). 

Antidepressivos como a fluoxetina, norfluoxetina e sertralina foram 

analisados juntamente com outros medicamentos em tecidos de peixes expostos às 

águas de reuso contaminadas por fármacos, revelando a presença destes 

compostos nos organismos dos espécimes (VALENTI et al., 2012; WANG e 

GARDINALI, 2012). Em geral, os estudos dessa natureza têm confirmado a 

capacidade destes fármacos de se bioacumularem em organismos aquáticos (CHU 

e METCALFE, 2007). 

Os principais resultados apontam para a capacidade dos antidepressivos 

imitarem os efeitos dos neurotransmissores, sendo estes responsáveis por 

regularem a maioria dos sistemas biológicos. Tais efeitos estão sendo inicialmente 
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avaliados em peixes, moluscos, protozoários. Contudo, essas moléculas também 

podem causar efeitos mais severos sobre estes e outros organismos aquáticos 

(CHU e METCALFE, 2007; MOMPELAT, LE BOT e THOMAS, 2009; DEMEESTERE 

et al., 2010; SANTOS et al., 2010). 

Outro fato interessante apontado pelos pesquisadores tem relação com o 

caráter anfótero destas drogas e sua ionização no ambiente, o que parece contribuir 

para a alteração da atividade biológica dos organismos aquáticos e, mesmo em 

níveis traços, podem causar efeitos sobre o sistema reprodutor, anormalidades no 

desenvolvimento embrionário, como também retardo no desenvolvimento fisiológico 

e sexual (MOMPELAT, LE BOT e THOMAS, 2009; DEMEESTERE et al., 2010; 

SANTOS et al., 2010; SILVA et al., 2012). 

Comparado com a exposição aquática, o efeito sobre o organismo humano é 

muito mais incerto, principalmente pela escassez de estudos considerando as doses 

em nível traço e a complexidade na relação dose-resposta (DAUGHTON e RUHOY, 

2011). 

 

 

1.3 METODOLOGIAS ANALÍTICAS PARA ESTUDO DE POLUENTES 

EMERGENTES 

 

 

Tendo em vista a presença cada vez mais significativa dos poluentes 

emergentes e sua persistência ao entrarem em contato com os diversos 

compartimentos ambientais bem como, os possíveis efeitos a médio e longo prazo, 

um fator indispensável para a sugestão de ações para remediação desses 

ambientes diz respeito à intensificação dos trabalhos e pesquisas para se detectar, 

monitorar e avaliar tais substâncias no meio ambiente. 

Assim, existe urgência por resultados e avanços científicos nos 

procedimentos de monitoramento ambiental, em especial no desenvolvimento de 

competências analíticas, equipamentos e métodos com a sensibilidade necessária à 

investigação nos diferentes focos de contaminação (BUCHBERGER, 2007; 

CARBALLA, OMIL e LEMA, 2008; AUFARTOVA et al., 2011; DEVIER et al., 2013). 
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Somado a isto, o desenvolvimento de técnicas analíticas torna possível a 

determinação dessas substâncias em matrizes ambientais e/ou biológicas em 

concentrações cada vez mais reduzidas. Com isso, a otimização e a proposição de 

novas técnicas são imprescindíveis antes de quaisquer outras ações. Um 

diagnóstico preciso e confiável deve ser a base para procedimentos posteriores 

(KUSTER et al., 2008b; LOCATELLI, SODRE e JARDIM, 2011).  

 

 

1.3.1 Principais técnicas cromatográficas aplicadas à análise de fármacos em 

matrizes ambientais 

 

As baixas concentrações ambientais de fármacos associadas a matrizes 

complexas exigem investimentos sobre o trabalho analítico, para o estudo eficiente 

desses compostos (JORGENSEN e HALLING-SORENSEN, 2000; HAO, CLEMENT 

e YANG, 2007). 

Atualmente a base das metodologias analíticas para determinar a presença 

de compostos farmacêuticos e seus respectivos metabolitos em amostras 

ambientais tem sido desenvolvida para as águas superficiais, efluentes, sedimentos 

e lodos de estações de tratamento dando ênfase a processos de extração com 

maior adaptação às propriedades dos analitos e robustez operacional   

(LAJEUNESSE, GAGNON e SAUVE, 2008; SCHULTZT e FURLONG, 2008; 

RADJENOVIC et al., 2009; METCALFE et al., 2010). 

Devido à escassez de dados e inicio de estudos mais aprofundados não 

existe um método universalmente aceito como sendo mais adequado para a 

detecção e quantificação dos principais grupos de poluentes emergentes. 

Várias abordagens analíticas têm sido utilizadas, fundamentadas em 

cromatografia gasosa acoplada a espectrometria de massas (CG-MS), cromatografia 

gasosa com espectrômetro de massa em série (CG-MS²), cromatografia gasosa com 

espectrometria de massas de alta resolução, cromatografia líquida com detecção 

ultravioleta (CLAE-UV), cromatografia líquida com detector por arranjo de diodos 

(CLAE-PDA) e cromatografia líquida acoplada a espectrometria de massas (CLAE-

MS). (SACHER et al., 2001; KOPLIN et al., 2002; LAJEUNESSE, GAGNON e 

SAUVE, 2008; ITO et al., 2011; LAJEUNESSE et al., 2011; VALCARCEL et al., 
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2011; ALIZADEH, NAJAFI e POURSANI, 2012; MARTINEZ BUENO et al., 2012; 

DEVIER et al., 2013). 

Em linhas gerais, a análise de fármacos compreende basicamente as etapas 

de extração e pré-concentração do analito, eliminação de interferentes, separação, 

detecção e quantificação (HENNION, 1999). 

A seleção de qual técnica cromatográfica melhor se adapta é feita com base 

nas propriedades do poluente de interesse, observando volatilidade e 

semivolatilidade, polaridade, hidro e lipossolubilidade, conforme a Figura 1.3. 

 

 
Figura 1.3 - Faixa de aplicação da CLAE e GC para determinação de poluentes 

orgânicos emergentes baseados em suas propriedades físico-químicas. 

 
FONTE: GIGER (2009) 

 

As separações por cromatografia gasosa podem utilizar detectores universais 

ou outros de maior sensibilidade e seletividade. A detecção utilizando espectrômetro 

de massas e ionização por impacto de elétrons tornou-se a mais empregada, devido 

aos excelentes limites de detecção e às possibilidades de utilização de softwares de 

tratamento de dados com bibliotecas contendo milhares de espectros de massas 

para confirmação das estruturas dos compostos analisados (BUCHBERGER, 2007; 

GIGER, 2009) 

As técnicas baseadas na cromatografia líquida de alta resolução são mais 

adequadas para uma variedade de compostos orgânicos que apresentam polaridade 

mais alta e volatilidade mais baixa ou ainda elevada instabilidade térmica 

(WOŹNIAKIEWICZ et al., 2008; WANG et al., 2011; BROECKER, HERRE e 
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PRAGST, 2012). As técnicas cromatográficas de separação possuem um vasto 

campo de aplicações dentro da química analítica e da ciência ambiental, sendo 

utilizadas como uma ferramenta eficiente e precisa para os mais variados estudos 

envolvendo os poluentes emergentes.  

Especificamente para drogas antidepressivas em organismos e ambientes 

aquáticos, alguns métodos fundamentados nas separações cromatográficas e 

diferentes acoplamentos têm sido reportados com satisfatoriedade (BROOKS et al., 

2005; CHU e METCALFE, 2007; METCALFE et al., 2010; SCHULTZ et al., 2010). 

A Tabela 1.3 apresenta um breve levantamento da aplicação de técnicas 

cromatográficas na detecção e quantificação de medicamentos antidepressivos em 

matrizes ambientais. 

 

Tabela 1.3 - Análise cromatográfica de antidepressivos em matrizes ambientais 

Compostos Matriz Técnica Limites  
(ng.g-1 ou ng.L-1) 

Referências 

Venlafaxina, 
paroxetina, 
citalopram, 
fluoxetina, 
sertralina e 
amitriptilina 

Tecidos de 
peixes e 
águas 
residuárias. 

CLAE-
MS/MS 

LD: 0,01  
LAJEUNESSE et 
al. (2011) 

Venlafaxina, 
citalopram e 
fluoxetina,  
 

Água, 
sedimento e 
tecido cerebral 
em peixes. 

CLAE -
MS/MS 

LQ: 0,25 a 2,50 
LD: 0,02 a 0,07 

SCHULTZ et al. 
(2010) 

Norfluoxetina 
Esgotos e 
biossólidos 

CLAE -MS 
CG-MS 

LD: 0,1 
BUCHBERGER 
(2007) 

Venlafaxina e 
paroxetina 

Águas fluviais 
e esgotos 

UHPLC–
MS/MS 

LD: 0,038 
LD: 0,004 

GRACIA-LOR, 
SANCHO e 
HERNANDEZ 
(2011) 

Citalopram 
Água de 
abastecimento 
tratada 

CLAE –
MS/MS 

- 
HORSING et al. 
(2012) 

Fluoxetina e 
Norfluoxetina 

Água de 
aquário e 
tecidos de 
peixes 

CLAE -MS 
 

LD: 0,0025 
LD: 0,1 

PATERSON e 
METCALFE(200
8) 

Venlafaxina,  
Citalopram e 
Fluoxetina 
 

Águas fluviais, 
esgoto in 
natura e pós-
tratamento 

UHPLC- 
MS/MS 

LD: 0,001 
DEMEESTERE 
et al., (2010) 

Amitriptilina, 
Citalopram, 
Fluoxetina e 
Venlafaxina 

Águas fluviais 
e de 
abastecimento 

CLAE -MS LD: 0,001 

VALCARCEL et 
al., 2011; 
VALCARCEL et 
al., (2013) 
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Fluoxetina 
Águas de rios 
e lagos 

CG-MS - 
BOYD et al. 
(2003) 

Venlafaxina e 
Fluoxetina 

Água e Esgoto 
CLAE –
QTOF 

LD: 2,2 
LD: 0,8 

BAGNALL et al. 
(2012) 

Sertralina, 
Citalopram,  
Venlafaxina,  
Fluoxetina e 
Norfluoxetina 
 

Águas fluviais, 
esgotos, 
reservatórios e 
água marinha. 

UHPLC- 
MS/MS 

LD: 0,001 a 0,013 

GROS, 
RODRIGUEZ-
MOZAZ e 
BARCELO 
(2012) 

Fluoxetina, 
sertralina e 
metabolitos 

Músculo, 
fígado e 
cérebro de 
peixes 

GC-MS LD: 0,01 
BROOKS et al. 
(2005) 

Norfluoxetina 
Água de 
abastecimento 

CLAE –
MS/MS 

LD: 0,5 
BENOTTI e 
SNYDER (2009) 

Fluvoxamina, 
Citalopram, 
Fluoxetina, 
 

Estação de 
tratamento de 
esgotos. 

SPE- CLAE 
–MS 

LD: 0,12 a 0,16 
VASSKOG et 
al.(2006) 

Citalopram, 
Venlafaxina, 
Fluoxetina e 
Sertralina 

Solos e esgoto CLAE - PDA 
LD: 1000 
LQ: 3000 

FLORES et al. 
(2011) 

Fluoxetina,  
Sertralina, 
Citalopram e 
Venlafaxina 

Plasma CLAE - PDA 
LD: 2500 
LQ: 5000 

DUVERNEUIL et 
al. (2003) 

Fluoxetina 

Água 
superficial 
 
Esgoto 

CLAE – 
PDA 
 
CLAE – FL 

LD: 2340 
LQ: 8000 
 
LD: 5000 

ALVI; HAMMAMI, 
(2011) 
 
RIBEIRO et al. 
(2012) 

Venlafaxina 
Tecido 
cerebral de 
peixes 

CLAE – FL - 
BISESI et al. 
(2014) 

Fluoxetina, 
Citalopram e 
Paroxetina 

Plasma CLAE- FL LQ: 2000 a 5000 
PORTO et al. 
(2012) 

 

Dados recentes, envolvendo análises de fármacos antidepressivos no meio 

ambiente, apresentam o uso predominante das cromatografias líquidas e gasosas, 

principalmente para análise de amostras ambientais aquosas. São encontrados 

também vários estudos destes fármacos em matrizes provenientes de solos, 

sedimentos, lodos biológicos de ETES, bem como tecidos de organismos aquáticos. 

Os detectores que empregam espectrometria de massas são os mais usados, 

devido à possibilidade de detectar baixos níveis de concentração o que é essencial 

para a determinação de poluentes emergentes em amostras ambientais. 
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Apresentam ainda a vantagem de operação como detector seletivo possibilitando a 

identificação inequívoca e, portanto, a confirmação estrutural dos poluentes, 

principalmente quando usados em configurações em série (MS/MS). Entretanto, o 

acesso e disponibilidade a esses tipos de detectores podem configurar-se como uma 

limitação para estudo desses analitos. 

Os detectores baseados em arranjos de diodos (PDA) permitem o uso de 

vários diodos para adquirir e armazenar dados de uma faixa espectral. Isto, atrelado 

ao uso de hardwares e softwares potentes, permitem a geração de espectros 

tridimensionais e a determinação automática da pureza de picos cromatográficos, 

com isso a baixa seletividade dos detectores universais pode ser contornada 

(LANÇAS, 2013). 

 Assim, o emprego desses detectores mais comuns, como PDA e 

Fluorescência, quando combinados a procedimentos robustos de extração, clean up 

adequado e o emprego de colunas mais seletivas e com alto poder de resolução, 

permite a realização de determinações satisfatórias mesmo em baixas 

concentrações. 

 

 

1.4 CONSIDERAÇÕES FINAIS 

 

 

Os possíveis impactos ambientais que podem ser causados pela ação dos 

antidepressivos ainda são pouco conhecidos e discutidos na literatura, mas trazem 

preocupações e discussões que deverão ser esclarecidas a partir dos avanços no 

campo das pesquisas, envolvendo testes de ecotoxicidade tanto in vitro e in vivo 

para que sejam conhecidos os reais efeitos sobre a biota. Em relação aos fármacos 

de outras categorias, estudos dessa natureza também são pouco explorados. Além 

disso, a complexidade matricial e o transporte no ambiente tornam incertas as 

projeções de efeitos e, juntamente com a insuficiência de informações, dificultam a 

implementação de mecanismos de controle dos órgãos reguladores.  

Somado a isto, o desenvolvimento das técnicas analíticas é uma necessidade 

emergente para que a pesquisa se torne mais conclusiva, possibilitando a 

quantificação dessas substâncias em matrizes ambientais e biológicas em 
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concentrações cada vez mais reduzidas, apoiando os estudos sobre os efeitos 

ecotoxicológicos.  

A proposição de novas técnicas e a otimização de outras técnicas como as 

cromatográficas, será um passo importante na determinação dos fármacos e demais 

poluentes emergentes.  

Conclui-se que a problemática em torno dos poluentes emergentes, em 

especial os fármacos antidepressivos, assim como ocorre com os poluentes 

convencionais e prioritários, ainda necessita de maior intensificação nos estudos, 

focados em elucidar seu comportamento e ação ecotoxicológica, para propor 

métodos específicos de remoção, uma vez que se têm indícios da persistência 

dessas substâncias no ambiente aquático e sua passagem pelos sistemas de 

tratamento de esgotos, tornando-se, portanto disponíveis pelo consumo das águas 

de abastecimento urbano. 
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RESUMO 

 

 

A ocorrência de poluentes emergentes é uma preocupação crescente no cenário 
ambiental, tendo em vista os riscos em potenciais sobre os ecossistemas. A grande 
variedade de substâncias enquadradas nesta categoria de microcontaminantes 
dificulta as ações de monitoramento individuais, com isso o emprego de marcadores 
de poluição antrópica vem sendo introduzido como indicadores diretos para algumas 
classes de poluentes como os fármacos. A utilização de uma substância como 
marcador químico é dependente de suas propriedades físico-químicas e a 
semelhança quanto às rotas de introdução e transporte nos compartimentos. 
Esteróis, hidrocarbonetos poliaromáticos e a cafeína figuram entre os principais 
marcadores em estudo na atualidade. O monitoramento de micropoluentes 
relacionados a fármacos residuais tem incluído cafeína como indicador, pois além de 
fontes comuns, esta substância apresenta baixa degradabilidade e tempo de meia-
vida adequado. A literatura atual tem reportado determinações de cafeína de 
maneira prioritária para águas superficiais, no entanto, também são verificados 
estudos em lodos de esgoto e sedimentos. O repertório analítico empregado é 
baseado em técnicas de extração em fase sólida ou líquido-líquido combinado às 
cromatografias líquida ou gasosa com diferentes métodos de detecção. Em linhas 
gerais, o emprego da cafeína como marcador antrópico de poluição tem se mostrado 
efetivo, porém ainda existe a necessidade de estudos mais aprofundados em 
ambientes tropicais para detalhamento de seu transporte e partição nos 
compartimentos ambientais e sobre a relação entre sua concentração e sua 
degradação no meio ambiente. 
 
Palavras Chave: Poluentes emergentes; Marcadores antrópicos de poluição; 
Fármacos; Monitoramento. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



Capítulo 2 

 

  44 
 

ABSTRACT 

 

 

The occurrence of emerging pollutants is a growing concern in the environmental 
scenario, given the potential risks on ecosystems. The wide variety of substances 
classified in this category microcontaminants difficult individual monitoring actions, 
thus the use of anthropogenic pollution markers has been introduced as direct 
indicators for some pollutants classes as drugs. The use of a substance as a 
chemical marker is dependent on its physicochemical properties and the like as the 
routes of introduction and transport magazines. Sterols, polyaromatic hydrocarbons 
and caffeine are among the main markers studied today. Monitoring of 
micropollutants related to residual drugs has included caffeine as an indicator, as 
well as common sources, this substance has a low degradability and time suitable 
half-life. The current literature has reported caffeine determinations on a priority basis 
for surface water, however, they are also checked studies in sewage sludge and 
sediments. The repertoire is employed analytical techniques based on solid phase 
extraction or liquid-liquid or gas combined with liquid chromatography with various 
detection methods. In general, the caffeine job as pollution anthropic marker has 
been effective, but there is still a need for further studies in tropical environments for 
details of transport and partition in environmental compartments and on the 
relationship between concentration and degradation in environment. 
 
Keywords: Emerging Pollutants; anthropic markers of pollution; drugs; Monitoring. 
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2.1 INTRODUÇÃO 

 

 

Durante muito tempo os estudos voltados ao impacto do desenvolvimento da 

sociedade sobre os ecossistemas têm considerado como marcador de poluição 

nesses ambientes os parâmetros convencionais como a matéria orgânica, nutrientes 

e microrganismos. Assim, com a implementação de políticas ambientais, instituindo 

a obrigatoriedade no tratamento de resíduos bem como o estabelecimento de teores 

máximos destas substâncias juntamente a outras características físico-químicas, 

acreditou-se que estas variáveis, quando monitoradas, eram capazes de traduzir a 

condição antropizada do meio ambiente, em especial do meio aquático (SAITO et 

al., 1984; VIDAL, DOMINI e CANALS, 2013). 

Contudo, a crescente demanda por novos produtos e a expansão de áreas 

como a química e a farmacologia, resultaram nos últimos séculos em uma ampliação 

significativa no rol de compostos exógenos (não naturais) produzidos e consumidos 

em larga escala no mundo (RUNNQVIST et al., 2010). Estas substâncias passaram 

a fazer parte do meio onde são dispersas, seja pela atividade de descarte dos 

resíduos industriais, pela sobra eliminada nas excretas após administração nas 

terapias medicinais, ou ainda pelo uso desenfreado nos mais variados segmentos. 

Este comportamento é possível devido à complexidade estrutural desses 

compostos, o que propicia uma ocorrência recalcitrante nos ecossistemas 

(TAKAHASHI, KARRI e TANABE, 2014). 

Tendo em vista este novo panorama, os parâmetros legalmente instituídos 

passam a não ter relevância exclusiva nas ações de monitoramento e controle 

ambiental. Estes novos poluentes apresentam potencial mais efetivo nesta tarefa, 

sendo úteis na aferição da extensão da poluição ou por servirem de indicador 

ambiental para a ocorrência desta (GAVRILESCU et al., 2015). 

Nesta vertente, algumas substâncias de uso exclusivamente humano vem 

sendo apontadas como marcadores antropogênicos de poluição. São compostos 

que não pertencem ao ambiente natural e sua inserção só é possível mediante a 

ocorrência de alguma rota de poluição proveniente de atividades humanas 

(BUERGE et al., 2003). 



Capítulo 2 

 

  46 
 

Um marcador antrópico de poluição não necessita apresentar efeito 

ecotoxicológico, basta estar presente no compartimento em estudo, pois sua 

ocorrência está associada a diversos outros compostos atualmente descritos na 

literatura como poluentes emergentes. Estes por sua vez, apresentam risco incerto e 

pouco esclarecido sobre a biota. 

Neste sentido, neste capítulo são apresentados os principais marcadores 

antrópicos de poluição que são relatados na literatura atual, suas formas de 

utilização e potencialidades nas ações de monitoramento ambiental para poluentes 

emergentes, com ênfase na cafeína. 

 

 

2.2 MARCADORES ANTRÓPICOS DE POLUIÇÃO 

 

 

Marcadores podem ser definidos como substâncias cujas estruturas estão 

ligadas a origens predefinidas. Devido a sua natureza podem gerar informações 

específicas difíceis de serem obtidas por outras aproximações. Compostos 

orgânicos relacionados estruturalmente a fontes biológicas específicas, utilizados 

como marcadores, podem ser denominados biomarcadores (EGANHOUSE, 1997). 

Os marcadores podem ser divididos em duas categorias de acordo com o 

método de avaliação (CARREIRA et al., 2001). Substâncias intencionalmente 

dispersadas através de rotas de entrada de poluentes como o esgoto doméstico, por 

exemplo, são denominados marcadores ativos. Neste grupo estão compostos 

radioativos e corantes. Os marcadores passivos são substâncias de ocorrência 

natural na fonte de poluição, tais como as bactérias do grupo coliforme, a amônia e a 

matéria orgânica biodegradável (STEBBING, 1992; CARREIRA et al., 2001). 

Os marcadores moleculares antropogênicos são compostos orgânicos 

introduzidos no ambiente através de atividades humanas relativamente recentes, 

portanto estão mais relacionados à contaminação ambiental (GLASSMEYER et al., 

2005; NAKADA et al., 2008). Estes marcadores são divididos em dois grupos onde o 

primeiro é formado pelas substâncias sintéticas não naturais produzidas pelos seres 

humanos em suas atividades (herbicidas, hidrocarbonetos poliaromáticos, etc.), e o 

outro, por compostos cuja rota de dispersão passa pelo organismo humano, 
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associados com os sistemas de águas e esgoto (esteróis fecais, fármacos, etc.) 

(GLASSMEYER et al., 2005).  

A seleção de um marcador molecular com a finalidade de obter informações 

sobre fonte, transporte ou concentração de outros contaminantes, deve considerar a 

similaridade e/ou a diferença entre as propriedades físico-químicas dos mesmos. A 

propriedade mais importante que controla a concentração de poluente num ambiente 

aquático é a solubilidade, daí a relevância de se conhecer o coeficiente de partição 

(índice de hidrofobicidade), pois este orienta a matriz na qual o poluente se 

encontrará aportado (coluna de água ou sedimento) (EGANHOUSE, 1997). 

Especificamente no ramo da poluição ambiental são considerados 

marcadores moleculares antropogênicos determinados compostos introduzidos no 

meio ambiente pela ação humana e que possuem algumas características: alta 

especificidade em relação à fonte, boa resistência à destruição pela atividade 

bacteriana e ampla distribuição na água e/ou no sedimento (EGANHOUSE, 1997; 

CARREIRA et al., 2001). 

Além disso, o consumo regular e constante é mais um pré-requisito para um 

bom marcador, o que implica que os hábitos de consumo não mudam ou o 

composto não é extinto dentro dos próximos anos, etc. Finalmente, as quantidades 

presentes nas águas residuárias e nos ecossistemas deve ser suficiente para 

permitir a quantificação analítica após a diluição / dispersão no ambiente (BUERGE 

et al., 2003; SAUVÉ et al., 2012). 

Os primeiros grupos investigados como traçadores de poluição decorrente 

de atividades humanas foram os esteróis e os hidrocarbonetos. Entretanto, 

pesquisas recentes vêm destacando a aminopropanona e a cafeína como 

marcadores muito promissores e efetivos (SINGH e GARDINALI, 2006; ROCKNE et 

al., 2014; LYONS et al., 2015). 

 

 

2.2.1 Esteróis 

 

Os esteróis são um grupo pioneiro e prioritário de substâncias cujo uso como 

marcador para poluição antrópica está relacionado com o lançamento de esgotos, 
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devido a sua complexidade química e relação com esta matriz (ISOBE et al., 2002; 

CAMPOS et al., 2012). 

O estudo dos esteróis de natureza fecal têm se consolidado como uma 

forma alternativa de avaliação da poluição ambiental atrelada ao esgotamento 

sanitário. Esteróis e seus derivados, apesar de apresentarem uma grande variedade 

estrutural, possuem um esqueleto comum formado por 17 a 30 átomos de carbono e 

com 4 anéis condensados. A classificação é baseada nos grupos funcionais ligados 

a esta estrutura (RESENDE et al., 2014). Os principais esteróis e suas fontes de 

contribuição são apresentados na Tabela 2.1. 

Este grupo de esteróis permite examinar o histórico de contribuições por 

esgoto em um corpo hídrico, bem como a sua distribuição e transporte no ambiente. 

Por isso são considerados uma forma de fingerprint para esta rota de inserção de 

micropoluentes devido à distribuição dos mesmos em fezes humanas e devido a sua 

persistência nos compartimentos. 

Por serem pouco solúveis em água, os esteróis fecais tendem a se associar 

ao material particulado e a se acumular nos sólidos presentes nos esgotos e 

posteriormente nos grânulos de sedimentos através da adsorção, onde a 

degradação é muito lenta sob condições anóxicas. 

Alguns dos esteróis detectados nos sedimentos podem ter sua origem em 

fontes naturais, como o dinosterol, colesterol, campesterol, β-sitosterol, colestanol, 

estigmasterol. Além daqueles de ocorrência natural, o coprostanol e o 

epicoprostanol, são considerados esteróis fecais (PRATT et al., 2008). 

Dentre os esteróis encontrados nos compartimentos, o coprostanol e seu 

epímero, o epicoprostanol, são os principais empregados em estudos voltados a o 

monitoramento e dispersão da poluição por lançamento de esgotos, pois não são 

naturais nos sedimentos (MARTINS, VENKATESAN e MONTONE, 2003; REEVES e 

PATTON, 2005; MARTINS, FILLMANN e MONTONE, 2007; NORDIN e ALI, 2013). 
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Tabela 2.14- Principais esteróis e suas possíveis fontes 

Esterol Descrição 

Coprostanol 

 

Biomarcador fecal; 

Quantidade relativa indica contaminação 

fecal recente. 

Epicoprostanol 

 

Presente em lodo de esgoto; 

Quantidade relativa de coprostanol sugere 

contaminação fecal antiga. 

Colesterol 

 

Esterol mais onipresente; abundante no fito 

e no zooplâncton. 

Colestanol 

 

Redução química do colesterol. 

Campesterol 

 

Origem terrestre, tipicamente de plantas 

superiores. 

Estigmasterol 

 

Usualmente usado como esterol terrestre; 

plantas superiores. 
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-sitosterol  

 

Usualmente usado como esterol terrestre; 

plantas superiores. 

Dinosterol 

 

Derivado de dinoflagelados. 

Fonte: Adaptado de LEEMING et al., (1998) 

 

O coprostanol é o esterol fecal predominante em excretas humanas, com 

isso, apresenta abundante ocorrência, tornando-se um biomarcador para avaliar e 

monitorar essa rota de poluição em ambientes aquáticos (STEFENS et al., 2007; 

BATAGLION et al., 2016). Apesar de ser considerado um marcador conservativo, 

uma vez que vai sendo acumulado em matrizes como sedimento, seu emprego 

ainda não é amplamente difundido por não ser diretamente associado ao risco à 

saúde (LEEMING et al., 1998; ISOBE et al., 2002). 

Uma vez que o coprostanol tem sua origem não apenas no organismo 

humano, sua avaliação ocorre por meio de índices derivados da relação entre sua 

concentração e a de outros esteróis (CARREIRA et al., 2001). A principal relação 

usada no estudo da presença de esgoto em ambientes aquáticos envolve o 

coprostanol e o epicoprostanol, pois os valores distinguem as fontes de esteróis 

(MARTINS, VENKATESAN e MONTONE, 2003).  

Além disso, a relação entre a quantidade de coprostanol e os esteróis totais 

serve para a diferenciação de fontes naturais, quando apresenta valores elevados, e 

fontes antrópicas, quando observados baixos valores (VENKATESAN e KAPLAN, 

1990). 

Apesar do emprego dos esteróis como biomarcadores ser uma prática 

implementada há várias décadas, seu uso continua fortemente associado apenas à 

poluição por esgoto doméstico, no que diz respeito à substituição ou 
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complementação de parâmetros convencionais como a matéria orgânica e a 

microrganismos. 

Pela sua relevância no monitoramento desta fonte de contaminação dos 

ecossistemas aquáticos, novas abordagens podem ser exploradas, uma vez que 

esta também é a rota para inserção de inúmeros contaminantes emergentes. Dessa 

forma a mensuração dos esteróis fecais também pode indicar de modo relativo a 

dispersão de micropoluentes como os fármacos (MURPHY et al., 2016). 

 

 

2.2.2 Hidrocarbonetos Poliaromáticos (HPAs) 

  

Os Hidrocarbonetos poliaromáticos (HPAs) estão inclusos em uma categoria 

de compostos denominados poluentes orgânicos persistentes (POPs). Por 

apresentarem tendências mutagênicas e carcinogênicas têm impacto no meio 

ambiente e por isso são utilizados no monitoramento em compartimentos e 

organismos (MCCREADY et al., 2000; MURPHY et al., 2016). 

A estrutura básica dos HPAs possui entre 2 e 6 anéis aromáticos 

condensados. A toxicidade aumenta com o número de anéis (PEREIRA NETTO et 

al., 2002). Por conta disto, órgãos ambientais têm sugerido o monitoramento de 

dezesseis HPAs prioritários (Figura 2.1) (WANG, LIU e YANG, 2014). 

A origem de grande parte dos HPAs está diretamente relacionada com 

atividades antropogênicas e também serve como critério de classificação. A fonte 

pirogênica compreende os HPAs produzidos em processos de combustão 

incompleta da matéria orgânica, especialmente combustíveis fósseis e seus 

derivados. Os petrogênicos associados a fontes petrolíferas como derramamentos, 

jazidas e atividades de extração; os diagênicos, produzidos por meio de 

transformações ocorridas no compartimento onde estão retidos, devido a 

precursores biogênicos (PATHIRATNE et al., 2007; KALWA et al., 2014; WANG et 

al., 2016). As fontes naturais são infinitamente insignificantes frente às fontes 

antrópicas (SOCLO, GARRIGUES e EWALD, 2000). 
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Figura 2.14- Estrutura dos 16 HPAs prioritários 

Fonte: Adaptado de ABDEL-SHAFY e MANSOUR (2016). 

 

Os HPAs podem estar nas formas gasosa, particulada e dissolvida, sendo 

encontrados na água, solo, sedimento, material particulado atmosférico, organismos 

aquáticos e alimentos (PATHIRATNE et al., 2007; DONG et al., 2016). Devido a sua 

capacidade de dispersão e distribuição através dos variados compartimentos, são 

caracterizados como ambientalmente estáveis, resistentes à degradação, 

acumuláveis na biota, hidrofóbicos e tóxicos. Sendo estas algumas qualidades 

desejáveis em um traçador de poluição (BASHEER, OBBARD e LEE, 2003; WANG 

et al., 2016). 

As principais formas de introdução dos HPAs no ambiente aquático ocorrem 

através de efluentes domésticos e industriais, descarregados via águas de 

escoamento superficial (runoff), aporte atmosférico (precipitação de gases 
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originados da queima de combustíveis), derrames de petróleo ou derivados e 

síntese por organismos (WANG, LIU e YANG, 2014; ABDEL-SHAFY e MANSOUR, 

2016). 

A diferenciação dos HPAs quanto às fontes pirogênicas e petrogênicas 

envolve a quantificação relativa da massa molecular destes compostos. Aqueles 

procedentes de fontes petrogênicas são identificados pela presença de massas 

moleculares predominantemente menores. Já, os de fontes pirogênicas apresentam 

alta proporção de compostos alquilados e, portanto de maior massa (SOCLO, 

GARRIGUES e EWALD, 2000; KALWA et al., 2014). 

As principais relações usadas nos estudos envolvendo HPAs são 

fenantreno/antraceno e fluoranteno/pireno utilizadas para distinguir as fontes de 

contaminação da matéria orgânica de origem pirogênica. A razão do 

metilfenantreno/fenantreno também pode ser utilizada para avaliar a origem da 

contaminação nos sedimentos (TAM et al., 2001; ABDEL-SHAFY e MANSOUR, 

2016). 

O estudo dos HPAs tem grande importância na consolidação dos 

marcadores antropogênicos nas ações de monitoramento, apesar de originados em 

processos distintos à maioria dos micropoluentes emergentes, como os produtos 

farmacêuticos. Contudo, algumas rotas de transporte são comuns, permitindo a 

prospecção da extensão da poluição também por esta categoria de contaminantes. 

 

 

2.3 A CAFEÍNA COMO MARCADOR DE POLUIÇÃO ANTROPOGÊNICA 

 

 

A 1,3,7-trimetilxantina é conhecida como cafeína, trata-se de um alcaloide 

cuja estrutura é formada por um esqueleto de purina heterocíclica (Figura 2.2). 

O conjunto de propriedades físico-químicas apresentadas pela cafeína permite 

considerar que ela possui significativa afinidade pelo meio aquoso (log Kow e 

solubilidade), sendo, portanto facilmente transportada em ecossistemas aquáticos e em 

águas residuárias (BUERGE et al., 2006). Além disso, em termos de distribuição nos 

compartimentos, a cafeína pode preferir a fase aquosa à fase sedimentar (BRADLEY et 

al., 2007). 
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A ocorrência natural de cafeína está associada apenas a espécies vegetais 

superiores, estando presente em mais de sessenta plantas (BARONE e ROBERTS, 

1996; CAMARGO, 1999). Porém, a principal fonte de obtenção ocorre por meio da 

síntese industrial tendo em vista o uso atrelado à composição de fármacos (BUERGE et 

al., 2003). 

 

 

 
C8H10N4O 

 
Peso molecular: 194,19 g mol-1 

 

Solubilidade em água: 21,7 g L
-1

 a 20ºC 
 

log Kow=0,01                PE: 178°C 
pKa:10,4 

Figura 2.25- Estrutura e propriedades físico-químicas da cafeína. 

Fonte: Adaptado de Adaptado de GARDINALI e ZHAO (2002) e PEELER, OPSAHL e CHANTON (2006). 

 

Por ser amplamente utilizada na medicina e prioritariamente nas dietas e 

hábitos alimentares da população a sua abundância no ambiente é significativa, 

reforçando suas potencialidades como marcador de poluição (PEELER, OPSAHL e 

CHANTON, 2006). Apesar de algumas pesquisas indicarem sua remoção durante 

as operações de tratamento empregadas nas estações, outros estudos apontam 

que na realidade ocorre prioritariamente a transferência para a fase sólida (SUI et 

al., 2010; WILLIAMS e MCLAIN, 2012). Com isso, novas rotas de inserção nos 

ecossistemas são possíveis pela disposição dos sólidos gerados e destinados a 

adubação. 

 

 

2.3.1 Persistência da cafeína nos compartimentos 

 

Para a utilização de uma determinada substância como marcador de 

poluição, além da abundância e ocorrência, faz-se necessária a investigação de seu 

comportamento no meio ambiente, tendo em vista avaliar sua persistência em meio 

aos principais processos, físicos, químicos e biológicos que ocorrem nos 
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compartimentos. Na literatura atual, poucos estudos focados nesta avaliação são 

reportados para a cafeína. 

A estimativa do tempo de meia vida para este composto no meio ambiente 

pode variar de 3 a 30 dias dependendo do clima e dos processos como insolação, 

oxigenação, pH, etc. (BENOTTI e BROWNAWELL, 2009; KURISSERY et al., 2012; 

EDWARDS, KULIKOV e GARNER-O’NEALE, 2015). 

A avaliação da biodegradabilidade da cafeína em sistemas convencionais de 

tratamento de esgotos realizada em Irvine (EUA), empregando bactérias do gênero 

Pseudomonas obteve taxa de degradação 2,9 μg mL-1 d-1 (OGUNSEITAN, 1996). 

Os resultados sugerem baixa susceptibilidade à ação microbiológica e indicam a 

passagem da cafeína pelo sistema sem efetivo tratamento (HEBERER, 2002; 

BUERGE et al., 2003; WEIGEL et al., 2004; SAUVÉ et al., 2012). 

Um estudo da persistência da cafeína em lagos na Suíça, frente aos 

processos de sorção/sedimentação e volatilização revelou que estes mecanismos 

são de baixa relevância, indicando preferência pela coluna de água (BUERGE et al., 

2003; CHEN, LI e ZHU, 2012; ZHANG et al., 2013). No mesmo estudo, a 

degradação bioquímica e fotoquímica foi avaliada por meio de experimentos com 

água doce fortificada com cafeína. Foram observadas taxas de degradação de 1,0 a 

54,0 μg mL-1 d-1 (BUERGE et al., 2003). 

A avaliação da decomposição da cafeína em águas marinhas da Flórida 

(EUA), sob diferentes temperaturas e insolação, monitoradas por cinquenta e quatro 

dias revelou remoções de 64,0, 50,5 e 11,0% para amostras à temperatura 

ambiente sob insolação, amostras sem insolação e protegidas da luz à frio, 

respectivamente (PEELER, OPSAHL e CHANTON, 2006). 

A biodegradação da cafeína em sedimento e água procedente de rios 

americanos (Foumile Creek, Boulder Creek e Platte River) verificada em condições 

aeróbias e anóxicas revelou que as taxas de biotransformação são mais sensíveis 

às condições redox. Desta forma, a concentração de oxigênio no meio tem 

relevância direta à persistência da cafeína no ambiente (BRADLEY et al., 2007). 

Em linhas gerais, a degradação da cafeína em ambientes naturais depende 

de diversos fatores, como a atividade microbiológica, a temperatura, o grau de 

trofia, vazão e a profundidade do corpo hídrico (BUERGE et al., 2003; MUSOLFF et 

al., 2009; EDWARDS, KULIKOV e GARNER-O’NEALE, 2015). Com isso, a 



Capítulo 2 

 

  56 
 

avaliação precisa do seu comportamento não é tarefa simples. Contudo, a meia-

vida encontrada para a cafeína nos compartimentos comumente estudados permite 

sua aplicação como indicador de poluição recente (em torno de 30 dias). Pode-se 

considerar que seu comportamento apresenta estabilidade, o que permite sua 

mensuração no ambiente após algum tempo. 

 

 

2.3.2 Ocorrência antropogênica de cafeína no meio ambiente 

 

A literatura atual tem reportado diversos trabalhos empregando a cafeína 

como marcador de poluição antrópica nos ecossistemas (OGUNSEITAN, 1996; 

SEILER et al., 1999; GARDINALI e ZHAO, 2002; BUERGE et al., 2003; 2006; 

PEELER, OPSAHL e CHANTON, 2006; FROEHNER et al., 2009; KURISSERY et 

al., 2012; EDWARDS, KULIKOV e GARNER-O’NEALE, 2015; LINDEN et al., 2015; 

DONG et al., 2016). 

Os primeiros estudos envolvendo a determinação desse composto em 

compartimentos ambientais remontam à década de 70 para estudos qualitativos 

(SIEVERS et al., 1977; SHELDON e HITES, 1978). As primeiras quantificações 

ocorreram no final da década de 80 para esgotos e, posteriormente, para águas 

superficiais e subterrâneas já na década de 90 (BUSZKA et al., 1994; PAXEUS e 

FRIEDRICHSCHRODER, 1996; SEILER et al., 1999). 

Um dos primeiros usos efetivos da cafeína como biomarcador ocorreu em 

Reno, Nevada (EUA) onde esta substância foi usada no monitoramento de águas 

subterrâneas e esgoto de forma comparativa ao parâmetro convencional nitrato. No 

ponto amostral onde foram determinadas as maiores concentrações de cafeína e 

nitrato foram obtidos os valores de 0,23 μg L-1 e 30 mg L-1, respectivamente (SEILER 

et al., 1999). 

O monitoramento de cafeína em águas subterrâneas realizado na Macedônia 

(Grécia) revelou que sua ocorrência e concentração decresce com o aumento da 

profundidade, com isso, sugere-se que a principal rota de entrada para este 

compartimento possui relação com os processos de infiltração do esgoto doméstico 

procedente em grande parte dos tanques sépticos ou fossas sem a configuração 

adequada de tratamento. O mesmo estudo apontou ainda que em pontos amostrais 
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de áreas desabitadas foi detectada a presença do analito, indicando sua mobilidade 

(PAPADOPOULOU-MOURKIDOU et al., 2001). 

A cafeína foi empregada como marcador em uma pesquisa envolvendo seis 

antibióticos monitorados em estações de tratamento e águas superficiais em Nova 

York (EUA). Os teores de cafeína obtidos para as matrizes investigadas variaram de 

0,2 a 9,9 μg L-1 (BATT, BRUCE e AGA, 2006). Um estudo semelhante realizado em 

Zurich (Suíça) obteve teores 7 a 73 μg L-1 no esgoto bruto, 0,3 a 0,9 μg L-1 após o 

tratamento e 0,25 μg L-1 em águas de rio (POIGER et al., 2003). Estes resultados 

confirmam a presença do marcador de poluição tanto no esgoto quanto no ambiente. 

A avaliação do potencial como biomarcador de poluição da cafeína foi 

comparada ao parâmetro microbiológico convencional atualmente aceito e 

consolidado, baseado em coliformes fecais, durante a estação chuvosa no Deal 

Lake, New Jersey (EUA). Foram observadas correlações diretas e positivas 

correspondentes a 1,0; 0,97 e 0,97 entre o marcador químico e os grupos coliformes 

fecais, estreptococos fecais e enterococos. Isto indica que suas ocorrências são de 

fontes comuns e que a cafeína é adequada para estudos de monitoramento 

(SANKARARAMAKRISHNAN e GUO, 2005). 

Um estudo realizado em Lake Simcoe (Canadá) fez uso da cafeína como 

biomarcador em amostras de água e sedimento monitoradas em campanhas 

mensais no ano de 2010. Foram reportadas concentrações na faixa de 0,005 a 0,07 

μg L-1 em água e 0,007 μg g-1 em sedimento, sendo este semelhante em todas as 

amostras, sugerindo persistência e baixa suscetibilidade a biodegradação nesta 

matriz (KURISSERY et al., 2012). 

A cafeína, juntamente com outros micropoluentes, foi monitorada na bacia 

hidrográfica do Zumbro River, Minessota (EUA) em amostras de água e sedimento, 

para a prospecção ambiental na região, considerando o uso do solo, a atividade 

agropecuária, esgotamento sanitário e população. Para a cafeína a frequência de 

detecção foi de 100% nas amostras de sedimento e 98% nas amostras de água. 

Nas determinações, as concentrações médias foram de 0,0004 μg g-1 e 0,04 μg L-1 

em sedimento e água, respectivamente (FAIRBAIRN et al., 2015). 

Em KwaZulu-Natal (África do Sul) foi realizada uma pesquisa empregando 

lodo de estações de tratamento e sedimentos de rios em um estudo de 

monitoramento de diversos fármacos onde estava inclusa a cafeína. Para os 
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biossólidos gerados no tratamento foram reportadas concentrações de cafeína na 

faixa de 0,0007 a 0,014 μg g-1 e nos sedimentos 0,0002 a 0,0013 μg g-1 

(MATONGO, SOLOMON et al., 2015). 

A ocorrência de cafeína, apesar de ser uma droga biologicamente ativa, tem 

sido amplamente documentada em águas costeiras. Os níveis de concentração 

reportados demandam de melhores estudos a fim de avaliar os efeitos sobre a biota 

(GONZALEZ-REY e BEBIANNO, 2012). Neste sentido, um estudo empregando 

moluscos da espécie Mytilus galloprovincialis, procedentes do Mar Adriático (Itália) 

avaliou os efeitos sub-letais induzidos por uma exposição de 7 dias a concentrações 

ambientalmente relevantes de cafeína (5, 50 e 500 ng L-1). Foi obtido um baixo perfil 

de toxicidade indicando que a aplicação da cafeína como biomarcador integrado 

pode fornecer uma visão abrangente do grau de stress induzido por contaminantes 

emergentes em invertebrados marinhos (CAPOLUPO et al., 2016). 

No Brasil, as pesquisas com cafeína também vêm sendo realizadas com 

emprego deste marcador químico no monitoramento de qualidades de águas 

superficiais (FERREIRA, 2005; FROEHNER et al., 2009; LINDEN et al., 2015) 

(MONTAGNER e JARDIM, 2011). 

A avaliação da poluição urbana na bacia hidrográfica do Leopoldina (RJ) 

através da cafeína como traçador para água superficial em cinco pontos amostrais, 

incluindo a Baia de Guanabara, obteve concentrações de 134 a 367 μg L-1 

(FERREIRA, 2005). Segundo o autor, os elevados valores são fortes indícios da 

ineficiência do tratamento de esgotos, além de fontes diretas de águas residuárias e 

do alto padrão de consumo da substância na dieta alimentar. 

Na bacia hidrográfica do Rio dos Sinos (RS) foram determinados ao longo de 

cinco estações amostrais e seis campanhas no ano de 2012 valores na faixa de 

0,00015 a 0,02 μg L-1 para cafeína (LINDEN et al., 2015). Estas medidas são 

coerentes com estudos semelhantes realizados em outros países, sugerindo maior 

remoção da cafeína pelos sistemas de tratamento existentes na região. Contudo, a 

detecção reforça a potencialidade da cafeína enquanto marcadora de poluição 

antropogênica. 

A cafeína e os esteróis fecais foram avaliados como biomarcadores em água 

superficial e em sedimentos, respectivamente, em um estudo realizado na bacia do 

Rio Barigui, Curitiba (PR) compreendendo sete pontos de coleta e três campanhas. 
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A concentração de cafeína variou de níveis menores que o limite de detecção para 

amostras procedentes de regiões menos antropizadas a 539 μg L-1 em locais com 

efetiva poluição por esgotos, conforme sugerido por outros parâmetros físico-

químicos avaliados na pesquisa (FROEHNER et al., 2009). 

Outro estudo semelhante foi realizado na mesma região, no Alto Rio Iguaçu, 

com o objetivo de serem monitorados cafeína, bisfenol-a e xileno de almíscar em 

água, procedentes de esgotos domésticos e industriais. Nesta pesquisa foram 

reportadas concentrações de 1,7 a 123,4 μg L-1 para a cafeína (FROEHNER et al., 

2010). 

A cafeína foi avaliada como indicador de contaminantes emergentes e de 

atividade estrogênica em águas naturais amostradas em diferentes rios no estado de 

São Paulo. A análise multivariada dos dados permitiu concluir que existe uma 

correlação significativa entre a concentração de cafeína e a atividade estrogênica 

(MONTAGNER et al., 2014). 

O estudo da eutrofização e a determinação de micropoluentes no Lago 

Paranoá em Brasília (DF) apresentou a cafeína como principal contaminante 

emergente nas águas superficiais, onde as concentrações variaram entre 67,9 e 

211,9 ng L-1 (COSTA et al., 2016). A fonte de inserção dessa substância na água foi 

associada à elevada concentração determinada nas duas estações de tratamento 

que tributam seus esgotos no lago. 

Em sedimentos marinhos foi determinada a concentração média de 0,003 μg 

g-1 de cafeína em amostras procedentes da Baia de Todos os Santos (BA), onde 

também foram quantificadas a eritromicina e o atenolol (BERETTA, PERELO e DE 

OLIVEIRA, 2010). 

Estes resultados confirmam a relevância do estudo da cafeína como 

marcador antrópico de poluição. Seu uso tem maior aplicação em estudos na fase 

aquosa, porém a cafeína também vêm sendo empregada em amostras de 

sedimentos devido a sua relação direta com a ocorrência de micropoluentes com 

afinidade por este compartimento, como reportado para fármacos e outros 

compostos. 
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2.3.3 Metodologias analíticas empregadas nos estudos da cafeína como marcador 

de poluição. 

 

A Tabela 2.2 apresenta um breve levantamento da aplicação de técnicas 

cromatográficas na detecção e quantificação de cafeína em matrizes ambientais. 

 

Tabela 2.25- Análise cromatográfica de Cafeína em matrizes ambientais 

Matriz Técnica Extração LD Referência 

Água marinha LC-APCI-MS LLE 4* GARDINALI e 
ZHAO (2002) 

Esgoto GC-MS SPE 3* 
STAMATIS e 

KONSTANTINOU(2
013) 

Água 
subterrânea 

HPLC 
GC 

- 
LLE 

5000* 
40* 

SEILER et al.(1999) 

Água doce 
LC-DAD 
GC-MS 

SPE 
50* 
10* 

PAPADOPOULOU-
MOURKIDOU et al. 

(2001) 

Água doce 
Esgoto 

LC–MS-IT-TOF SPE - 
COSTA et al., 

(2016) 

Água doce GC-MS LLE - 
SANKARARAMAK
RISHNAN e GUO 

(2005) 

Água doce 
Sedimento 

GC-IT-MS/MS LLE 
1-2* 
0,2** 

KURISSERY et al. 
(2012) 

Sedimento 
Água doce 

LC-MS/MS SPE 
0,12** 
0,58* 

FAIRBAIRN et al. 
(2015) 

Água doce 
Sedimento 

Esgoto 
LC-MS SPE 

312* 
624** 
104* 

MATONGO et al., 
(2015) 

Água 
Tecido muscular 

LC-MS/MS SPE 
4,8* 
1,3** 

CAPOLUPO et al. 
(2016) 

Água doce LC-DAD SPME 50* 
FROEHNER et al. 

(2009) 

Lodo de esgoto 
Sedimento 

LC-DAD-FL LLE 
1,5** 

66,1** 

MARTÍN et al. 
(2010) 

* (ng L
-1

), ** (ng g
-1

) 

 

A aplicação da cafeína como marcador de poluição em matrizes ambientais 

tem sido realizada simultaneamente com outros micropoluentes, como os fármacos, 

cujas ocorrências são da ordem de ng L-1 até µg L-1 (ZIYLAN e INCE, 2011). As 

principais abordagens analíticas são baseadas em técnicas de cromatografia líquida 

de alta eficiência (CLAE) ou de cromatografia gasosa (CG), acoplados a detectores 
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de arranjo de diodos (DAD) ou por espectrometria de massa (MS) (CHEN et al., 

2002; SHRAIM et al., 2012; DE SOUSA et al., 2015).  

As técnicas de pré-concentração e separação por meio de fase sólida (SPE) 

também são procedimentos comumente aplicados, pois contribuem para a detecção 

em níveis de traços dos analitos nas amostras (DE SOUSA et al., 2015; EDWARDS, 

KULIKOV e GARNER-O’NEALE, 2015). Entretanto, métodos tradicionais como a 

extração líquido-líquido (LLE) são também aplicados na extração de cafeína em 

água (GARDINALI e ZHAO, 2002). 

 

 

2.4 CONSIDERAÇÕES FINAIS 

 

 

O emprego de biomarcadores de poluição antropogênica como os esteróis, 

HPAs e cafeína vêm ganhando espaço na área de monitoramento ambiental por 

permitirem uma prospecção mais fidedigna nas rotas de entrada de contaminantes 

emergentes e da magnitude da interferência nos compartimentos ambientais. 

Com base nas informações reportadas na literatura atual foi possível 

conhecer o emprego da cafeína como marcador de poluição por esgotos 

domésticos e com significativa possibilidade de correlação com os micropoluentes 

que apresentam risco em potencial sobre os ecossistemas, como os fármacos. A 

maioria das pesquisas observou o aumento nas concentrações de cafeína nas 

áreas estudadas nas proximidades de regiões urbanizadas ou de estações de 

tratamento de esgotos. 

Com isso, a cafeína, quando empregada como marcador de poluição, é uma 

nova ferramenta de monitoramento, principalmente em situações onde a aplicação 

dos demais parâmetros de avaliação convencionais não puder ser elucidativa. Outro 

aspecto importante tem relação com a meia-vida da cafeína em ambientes naturais, 

pois permite sua mensuração, após algum tempo à contaminação inicial. Este 

importante comportamento deve-se a sua estabilidade frente aos processos, físicos, 

químicos e bioquímicos que ocorrem nos compartimentos. 

O emprego da extração em fase sólida ou extração líquido-líquido 

combinadas tanto à cromatografia liquida quanto a gasosa por diferentes 
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sistemas de detecção mostrou-se eficiente na determinação de cafeína em águas 

superficiais impactadas por esgoto. Para a matriz sedimento, apesar de a cafeína 

possuir maior afinidade pela coluna de água, também são reportadas avaliações em 

conjunto a outros fármacos. 

Cabe ressaltar ainda a necessidade de estudos mais aprofundados sobre 

a degradação da cafeína em ambientes tropicais, suas possíveis fontes naturais, 

seu transporte e partição nos compartimentos ambientais e sobre a relação entre 

sua concentração e sua degradação do ambiente.  
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3.1 REAGENTES, PADRÕES E SOLUÇÕES 

 

 

A cafeína (CAF) e os antidepressivos citalopram (CIT), venlafaxina (VEN), 

fluoxetina (FLU), sertralina (SER) e amitriptilina (AMI) foram adquiridos na forma de 

padrões comerciais para farmácias de manipulação com pureza de 99,98%. Foram 

preparadas soluções estoques individuais dos analitos em metanol na concentração 

de 1000 µg mL-1 e conservadas a 4ºC. A solução de trabalho foi preparada a partir 

das soluções estoques, contendo todos os antidepressivos e a cafeína na 

concentração de 100 µg mL-1 para as fortificações e 0,5 µg mL-1 para as calibrações 

por adição de padrão. As principais propriedades dos analitos investigados são 

apresentadas na Tabela 3.1. 

 

Tabela 3.16- Características dos analitos investigados 

Fármaco 
Solubilidade em 
água a 25°C (mg 

mL-1) 

Massa Molar 
(g mol-1) 

pKa Log KOW 

Cafeína (CAF) 
C8H10N4O2 

11,0 194,2 10,4 0,01 

Amitriptilina (AMI) 
(C20H23N) 

0,0097 313,9 9,8 4,92 

Citalopram (CIT) 
(C20H21FN2O) 

0,0059 324,4 9,6 3,74 

Fluoxetina (FLU) 
(C17H18F3NO) 

0,0017 309,3 10,1 4,05 

Sertralina (SER) 
(C17H17Cl2N) 

0,00014 306,2 9,5 5,29 

Venlafaxina (VEN) 
(C17H27NO2) 

0,023 277,4 9,4 3,28 

Fonte: Adaptado de ANVISA (2010) 

 

Os solventes empregados na extração e eluição foram acetonitrila (TEDIA), 

metanol (TEDIA), com grau de pureza CLAE e a água ultrapura obtida pelo sistema 

Human UP 900. Os demais reagentes foram dietilamina (Synth), o ácido clorídrico 

(Alphatec), hidróxido de sódio (Synth), cloreto de cálcio (Synth), dihidrogenofosfato 

de potássio (Vetec), bifosfato de potássio (Vetec) e dihidrogenofosfato de sódio 

(Vetec) todos com grau de pureza analítico. 
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3.2 INSTRUMENTAÇÃO 

 

 

Neste estudo foram utilizados os seguintes equipamentos: 

 Cromatógrafo Líquido Waters™ 600 Pump; 

 Espectrofotômetro UV-vis Perkin Elmer Lambda 45; 

 Espectrômetro de Infravermelho PerkinElmer FT-IR Spectrum 100S; 

 Micro-ondas Brastemp; 

 Rota-evaporador Fisatom; 

 Banho ultrassônico Unique; 

 Agitador de tubos vortex; 

 Incubadora shaker Láctea; 

 Sistema de purificação de água sistemas Human UP 900; 

 Centrífuga 5.000 rpm Sigma; 

 Forno Mufla 1200 ºC Forlabo; 

 Estufa/ /Circulação Ar Quimis; 

 Potenciômetro digital de bancada Pa-200 – Alphalab; 

 Balança Analítica Digital Marte; 

 Bomba a Vácuo Rotativa Fabre Primar; 

 Liofilizador a vácuo; 

 

 

3.3 CONDIÇÕES CROMATOGRÁFICAS 

 

 

Utilizou-se um sistema CLAE acoplado a um detector por arranjo de diodos 

(DAD) Waters™ 2696 com lâmpada de deutério e faixa de operação de 190 a 

800nm. O gerenciamento, controle de módulos do CLAE, aquisição e 

processamento de dados é realizado por um microcomputador IBM Pentium IV com 

o software EMPOWER 2 (Waters™ Corporation). 

Os analitos foram separados em coluna Phenomenex Luna C18 (4,6 × 150 

mm, 5µm), à temperatura de 30°C e injeção de 20 µL e com vazão constante de 0,8 

mL min-1. 
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A eluição foi realizada com gradiente de fase móvel previamente otimizada 

considerando resolução cromatográfica e tempo de análise, conforme a tabela 3.2. 

 

Tabela 3.27- Gradiente de eluição da fase móvel para análise de antidepressivos e 
cafeína por CLAE-PDA 

Acetonitrila 
(% v/v) 

Dietilamina 2,0 mmol L-1 
(pH≈11) (% v/v) 

Tempo 
(min) 

Fluxo 
(mL min-1) 

70 30 0-8 0,8 
80 20 8-9 0,8 
100 0 9-10 0,8 
70 30 10-15 0,8 

 

 

Os cromatogramas foram obtidos com o detector PDA operando no modo 

varredura na faixa de 210 a 400 nm. Para processamento dos dados, os 

cromatogramas foram extraídos no comprimento de onda ótimo para cada 

antidepressivo (CIT: 240nm; VEN: 227nm; FLU: 231nm; SER: 225 nm; AMI: 245nm 

e CAF: 274 nm). Como resposta analítica foi registrada a área do pico 

cromatográfico correspondente a cada analito. 
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4.1 COLETAS E PREPARO DAS AMOSTRAS DE LODO DE ESGOTO E 

SEDIMENTOS. 

 

 

A metodologia de coleta foi baseada na NBR nº 16434/15 (ABNT, 2015). O 

instrumento usado na coleta das amostras foi uma draga tipo Petersen, com o intuito 

de retirar-se um bloco das camadas superficiais do sedimento de fundo. A 

quantidade de material recolhido foi em torno de 1 kg. 

O acondicionamento foi feito em recipientes plásticos revestidos com papel 

alumínio e identificados adequadamente. Na Figura 4.1 são representadas algumas 

etapas da coleta. 

 

 

Figura 4.16 – a) Coleta de sedimento; b) Preservação das amostras e c) Coleta de lodo 
de Esgoto 

 

Após a coleta o material foi acondicionado em recipientes de papel alumínio 

e preservado sob refrigeração até a liofilização para eliminação do excesso de 

umidade. Depois de seco o material foi desagregado, peneirado em malha de 32 

mesh (0,5 mm) e estocado em frascos de vidro à temperatura ambiente e ao abrigo 

da Luz. A Figura 4.2 ilustra alguns dos processamentos realizados. 
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Figura 4.27 – a) Acondicionamento das amostras para secagem, b) Desagregação c) 
Peneiramento em malha, d) Amostra pronta para armazenamento  

 

Para o desenvolvimento do protocolo de extração, ensaios de sorção e 

validação foram usadas alíquotas do sedimento de fundo (S0) colhidas em uma 

nascente isenta de fontes de poluição antrópica (S25°3’39,8’’;W53°52’15,9”) e lodo 

(L0) proveniente de uma estação de tratamento de esgotos 

(S24°51’20,3’’;W54°19’23,8”), ambos localizada na região de estudo. 

Na aplicação do método foram utilizadas amostras de sedimentos de rios, 

onde são lançados esgotos, e amostras de lodos, provenientes de duas estações de 

tratamento de esgotos (ETEs). Uma das ETEs é constituída de lagoas de 

estabilização que atendem uma população urbana de aproximadamente 12596 

habitantes em Santa Helena - PR e a outra ETE opera por reator anaeróbio de leito 

fluidificado (RALF) atendendo 37403 habitantes em Medianeira – PR. Ambas ETEs 

estão localizadas na região do Reservatório de Itaipu-PR.  

Para definição dos pontos de coleta foi inicialmente feita a divisão de áreas 

por meio de uma campanha in loco, onde foram identificados os locais adequados, 

considerando a foz de tributários receptores de esgotos urbanos e as zonas do leito 

do corpo hídrico com maior deposição de sedimento. Os locais amostrais em 

estações de tratamentos de esgotos foram definidos mediante a identificação 

daqueles presentes em tributário de maior porte no reservatório. Foram 

estabelecidos pontos de coleta na entrada do sistema de tratamento e na região de 

lançamento. A Tabela 4.1 apresenta as coordenadas geográficas dos pontos 

amostrais e algumas das especificidades destes locais. Na Figura 4.3 é apresentado 

o mapeamento destes pontos. 
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Tabela 4.18 - Localização dos pontos amostrais. 

Ponto Foto Coordenadas 
Altitude 

(m) 
h 

(m) 
Descrição 

S1 

 

S 24°30’55,2’’ 
W 54°13’1,3” 

241 3 

Foz do Rio Arroio 
Fundo em Entre 

Rios do Oeste - PR 

S2 

 

S 25°13’51,3’’ 
W 54°13’25,7” 

226 1 

Foz do Rio Ocoi 
em São Miguel do 

Iguaçu - PR 

S3 

 

S 24°50’52’’ 
W 54°19’25” 

212 1 

Região distante 1 
km do ponto de 
lançamento da 

ETE Santa Helena-
PR 

S4 

 

S 25°17’10’’ 
W 54°06’7,4” 

306 0,5 

Corpo receptor da 
ETE Medianeira – 
PR, ponto distante 

do local de 
lancamento 

L1 

 

S 24°51’20,3’’ 
W 54°19’23,8” 

243 1 

Lagoa Anaeróbia 1 
na entrada do 

tratamento 
biológico, ETE 

Santa Helena-PR 

L2 

 

S 24°51’17’’ 
W 54°19’22,8” 

250 1 

Lagoa Facultativa 2 
no final dos 
tratamento 

biológico, ETE 
Santa Helena-PR 

L3 

 

S 25°17’11,2’’ 
W 54°6’5” 

306 0,5 

Manta de lodo do 
RALF da ETE, 
Medianeira-PR 

L4 

 

S 25°17’11,2’’ 
W 54°6’5” 

306 0,2 

Leito de secagem 
do lodo excedente 

do RALF, ETE 
Medianeira-PR 
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Figura 4.38 – Localização geográfica dos pontos de coleta. 

 

O Ponto S1 foi demarcado na região de confluência do Rio Arroio Fundo 

com o Reservatório de Itaipu. Na microbacia e entorno desse riacho, dentre os 

vários usos múltiplos, destacam-se a captação de água para irrigação, área de lazer 

pública e corredores de dessedentação. Além disso, nesta microrregião estão 

localizadas cidades como Marechal Cândido Rondon-PR e Entre Rios do Oeste-PR 

que utilizam o manancial como fonte de abastecimento público e para descarte de 

esgotos domésticos provenientes da rede urbana. Cabe ressaltar ainda que o 

afluente principal é receptor de águas residuárias provenientes de agroindústrias de 

processamento de aves. 

Os Pontos L1, L2 e S3 localizam-se próximo ao Balneário de Santa Helena-

PR que caracteriza-se por ser um terminal turístico, sendo de interesse a 

investigação no local pelas intensas atividades de lazer com contato primário. Os 

pontos de coleta L1, L2 compreendem a entrada e a saída do sistema de tratamento 

de Esgotos da ETE-Santa Helena e o S3 a área de despejo no Reservatório de 

Itaipu pós-tratamento. A escolha destes locais corrobora com a perspectiva de 

estudar os antidepressivos residuais no lodo in natura, após as unidades de 
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tratamento por lagoas de estabilização e na zona de dispersão dos mesmos no 

reservatório. 

Outra microrregião definida para a amostragem foi a microbacia do Rio Ocoi 

nos municípios de Medianeira-PR e São Miguel do Iguaçu-PR. Este rio recebe ainda 

afluentes onde são lançados esgotos domésticos de cidades menores como 

Matelândia-PR e Ramilândia-PR.  

O Ponto L3 foi admitido como o Reator Anaeróbio de Leito Fluidificado 

(RALF) usado no tratamento do esgoto doméstico da cidade de Medianeira-PR. O 

Ponto L4 consistiu no leito de secagem onde é disposto periodicamente o lodo 

gerado pela estação de tratamento. O efluente tratado é lançado em um rio de 

menor porte, Rio Alegria que é um dos tributários, definido como ponto S4. No Rio 

Ocoi propriamente dito foi afixado os Ponto S2 correspondendo a sua região de foz 

dentro do Reservatório de Itaipu-PR. 

 

 

4.2 CARACTERIZAÇÕES DAS MATRIZES LODO DE ESGOTO E SEDIMENTOS  

 

 

4.2.1 Análises Físico-químicas 

 

Antes da liofilização uma parcela do material foi separada para a 

caracterização físico-química mediante a determinação do pH pelo método 

potenciométrico (DONAGEMA et al., 2011), umidade, sólidos totais, cinzas, matéria 

orgânica e carbono total por gravimetria (KIEHL, 1985) e a textura do sedimento pelo 

método do densímetro (SANTOS et al., 1995). Os valores foram expressos em 

porcentagem com base às análises realizadas em amostras de 30 g de cada matriz 

em triplicata.  Na Tabela 4.2 são apresentados os valores médios obtidos. 

As amostras foram submetidas ao tratamento térmico logo após coleta e, 

portanto, saturadas de umidade, o que justifica os percentuais de aproximadamente 

48% e 17% da massa perdida na etapa de secagem em estufa a 100-110 °C para o 

sedimento e lodo respectivamente. 
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Tabela 4.29- Características físico-químicas das amostras de sedimento e lodo 
usadas nos ensaios  

Parâmetro 
Sedimento Lodo de Esgoto 

S0 S1 S2 S3 S4 L0 L1 L2 L3 L4 

pH* 6,8 6,7 5,7 5,6 6,9 6,6 7,7 6,6 6,5 6,4 
Umidade* (%) 48,2 40,1 37,4 38,2 37,0 36,6 42,0 41,6 36,2 38,9 

Sólidos Totais (%)* 51,9 59,9 62,6 61,8 63,0 63,4 58,0 58,4 63,8 61,1 
Fração Inorgânica (%)** 88,4 87,8 88,5 90,9 91,9 76,9 75,3 68,9 88,0 75,7 
Fração Orgânica (%)** 11,6 12,2 11,5 9,1 8,1 23,1 24,7 31,1 22,0 24,3 
Carbono Total (%)*** 6,5 6,9 6,5 5,1 4,6 7,3 13,9 17,5 12,4 13,7 

Argila (%) 63,5 64,2 42,5 67,4 58,2 - - - - - 
Silte (%) 14,2 13,2 21,2 14,5 16,2 - - - - - 
Areia (%) 22,3 22,6 36,3 18,1 27,3 - - - - - 

* matrizes in natura. 
** Determinado na fração de sólidos totais. 
*** Determinado na fração de matéria orgânica pelo fator de Van Bemmelen (KIEHL, 1985). 

 

Devido ao fato de a água ter ação solvente, diversas espécies químicas se 

encontram dissolvidas na água intersticial, o que faz com que essa solução funcione 

como meio e como rota principal pela qual um contaminante apresente mobilidade 

(MOZETO et al., 2014). A retenção de água pelo sedimento depende de vários 

fatores, tais como sua textura, estrutura, material orgânico e tipo de argila, sendo 

esta a principal responsável pelos efeitos de contração e expansão nos processos 

de perda ou absorção de água por interações com suas moléculas.  

A ocorrência de argila é típica dos sedimentos, diferentemente dos lodos 

precipitados em unidades de tratamento cuja estrutura é flocosa constituída 

predominantemente de biomassa (RANGEL e SANCHES FILHO, 2014). Estas 

diferenças justificam o maior aporte de umidade nos sedimentos. A massa que se 

manteve constante após a remoção da umidade foi definida como teor de sólidos 

totais, e pode ser considerada como a soma das frações orgânicas e inorgânicas. 

A determinação dessas duas frações, bem como o teor de carbono total 

ocorreu pelo tratamento térmico da amostra desidratada em mufla a 550-560ºC, com 

aferição do teor de cinzas e da perda por calcinação. Os resultados indicaram 

elevada presença de material orgânico, 8 a 12 % e 23 a 31 %; sílica, silte e argila, 

87 a 91% e 75 a 88% sobre o teor de sólidos totais para os sedimentos e lodos 

respectivamente. Quando os sedimentos apresentam valores de matéria orgânica 

acima de 10% são considerados orgânicos, e abaixo de 10% são considerados 

sedimentos inorgânicos ou minerais (LI et al., 2001; ESTEVES, 2011). 
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4.2.2 Espectroscopia Infravermelho 

 

Análises de infravermelho foram utilizadas, principalmente para detectar 

qualitativamente a presença de matéria orgânica e demais componentes das 

matrizes e estabelecer semelhanças e diferenças entre as mesmas. Utilizou-se para 

determinação dos espectros a técnica de disco KBr a uma concentração aproximada 

de 1%. A amostra foi homogeneizada e comprimida a alta pressão em molde 

evacuado de modo a formar uma pastilha. O registro espectral foi feito na região de 

4000 cm-1 a 400 cm-1, com resolução de 4 cm-1 e 64 varreduras em 

espectrofotômetro Perkin-Elmer, modelo FT-IR Spectrum 100S acoplado a um 

registrador automático. 

A Figura 4.4 ilustra os espectros de absorção na região do infravermelho 

para as amostras de lodo bruto e sedimentos após a secagem. Foram apresentados 

os perfis gerais, visto não foram observadas particularidades nos espectros comuns 

a cada amostra de sedimento e lodo. 

 

 

Figura 4.49- Espectro de absorção na região do infravermelho para as matrizes 
sedimento e lodo de esgoto 

 

Na inspeção dos espectros são observadas bandas de absorção 

identificadas a seguir: 

a) Banda alargada entre 3700 e 3000 cm-1 que pode ser atribuída ao estiramento 

do grupo O-H e/ou N-H em ligação de hidrogênio. De modo geral as bandas 

observadas podem ser atribuídas à presença de ácidos, álcoois, fenóis e/ou 

aminas na amostra, ou também de grupos silanóis (Si-OH), devido à presença 
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de água oclusa em sílica ou quartzo (BARBOSA, 2007; SMIDT e MEISSL, 2007; 

SILVERSTEIN, 2006; PAVIA et al., 2010). 

b) Vibração em 2900 e 2800 cm-1 referente ao estiramento de C sp3 − H, dos 

grupos −CH2 e −CH3 presentes nas cadeias alifáticas de moléculas orgânicas 

(2930 cm-1) (PAVIA et al., 2010). São observadas bandas mais intensas no lodo 

sugerindo maior abundância dessas estruturas nesta matriz. A presença dos 

grupamentos metila e metileno também é deduzida pelas bandas características 

de deformação angular de C-H alifático na região de absorção de 1450–1375 

cm-1 (DICK et al., 2003). Isto é observado no lodo, indicando a presença de 

cadeias alifáticas e sugerindo a presença de matéria orgânica na amostra 

(CAPANA et al., 2009). 

c) Estiramentos C=O de carboxilatos por volta de 1650 cm-1 (SMIDT e MEISSL, 

2007) e C=C de compostos aromáticos, em torno de 1552 cm-1 (PAVIA et al., 

2010).  

d) Uma banda fraca em torno de 1420 cm-1 refere-se ao estiramento C-O e/ou à 

deformação angular na ligação δO-H de COOH e estiramento simétrico do 

grupo COO- (CANELLAS et al., 2001). Bandas entre 1544 e 1068 cm-1 podem 

sugerir polissacarídeos integrantes à estruturas húmicos (STEVENSON, 

1982; HERNANDEZ et al., 1993). 

e) Estiramento C-O em 1050 cm-1 (PAVIA et al., 2010) e a presença de quartzo 

por volta de 1040 cm-1 (SMIDT e MEISSL, 2007). 

f) Vibração do grupo Si-O e a deformação angular de Si-H, que aparece como 

uma banda bem definida entre 800 e 1110 cm-1 (SILVERSTEIN, 2006). 

Podem também nesta região ocorrer bandas características de compostos 

aromáticos. 

g)  Nesta região são comuns bandas associadas aos argilominerais como 

dobramentos em torno de 950 a 915 cm-1, relativa à ligação Al-OH e bandas 

às proximidades de 790 a 800, 750 a 780, 640 a 690 cm-1 ou no intervalo de 

400 a 600 cm-1 típicas de caulinita (BARROS et al., 2012; TIRONI et al., 

2012). 

 

Ambos os espectros de infravermelho apresentam perfis semelhantes de 

bandas de absorção, exceto pelas regiões b e c referentes às ligações de carbonos 
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alifáticos e a carboxilatos, respectivamente mais intensas no lodo do que no 

sedimento.  

A matéria orgânica aportada nos sedimentos tem origem tanto em fontes 

naturais como detritos orgânicos, vegetação marginal e fitoplâncton presente nas 

águas do rio, além de fontes antropogênicas como os efluentes domésticos e 

industriais. Elevadas concentrações de matéria orgânica no sedimento podem 

indicar contribuição antrópica (ROBAINA et al., 2002). No caso do sedimento 

estudado, por ser um local protegido dos principais efeitos antrópicos a contribuição é 

considerada de fonte natural e com isso a classificação é orgânica. 

O material orgânico sedimentado no lodo de esgoto é proveniente dos 

processos de estabilização da matéria orgânica, composto basicamente por 

biomoléculas e material celular gerado na atividade biológica nos tanques de 

tratamento. Com isso, a fração orgânica é superior àquela verificada em sedimentos de 

águas doces. Os espectros de infravermelho sugerem a presença de material orgânico 

nas duas matrizes, sendo maior a ocorrência no lodo de esgoto. 

As estruturas na matéria orgânica natural e antrópica são possuidoras de 

alta concentração de cargas eletrolíticas. Em contraste com as superfícies de óxidos 

minerais que possuem apenas um tipo de grupo funcional. Compostos orgânicos 

possuem elevada complexidade, podendo apresentar uma rica e variada quantidade 

de grupos funcionais de superfície, particularmente os grupos carboxílicos 

(WARREN e HAACK, 2001). 

Nos solos e sedimentos a presença de tais grupos é característica das 

substâncias húmicas presentes na matéria orgânica em decomposição e que podem 

ser classificadas, operacionalmente, em função da solubilidade em meio aquoso 

como ácidos fúlvicos, ácidos húmicos ou huminas. A presença destes compostos é 

indicada pela banda relativa ao ânion carboxilato (região de 1400 cm-1) e as bandas 

na região de 1544 e 1068 cm-1, relativas a polissacarídeos (STEVENSON, 1982; 

HERNANDEZ et al., 1993). 

Os ácidos fúlvicos apresentam quantidade de grupos hidrofílicos suficientes 

para permanecerem solúveis em qualquer valor de pH e os ácidos húmicos, mais 

hidrofóbicos, apresentam agregação e precipitação em meio ácido (PICCOLO, 2002; 

BALDOTTO et al., 2013). Como consequência, o pH dos sedimentos em que estes 

compostos estão presentes tem características ácidas, conforme observado na 
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amostra utilizada (pH=6,8). De modo similar, no lodo de esgoto (pH=6,6), devido à 

atividade metabólica, ocorre a formação de ácidos orgânicos variados no meio que 

são incorporados aos grânulos de biomassa. 
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CAPÍTULO 5 

OTIMIZAÇÃO DE UM MÉTODO PARA EXTRAÇÃO DE CAFEÍNA E 

ANTIDEPRESSIVOS RESIDUAIS EM SEDIMENTO E LODO DE 

ESGOTO EMPREGANDO DELINEAMENTO EXPERIMENTAL 
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RESUMO 

 

 

Os antidepressivos estão entre os fármacos mais utilizados pela população. A 
cafeína tem amplo uso associado à diversos princípios ativos em medicamentos, 
além de servir como importante marcador antrópico. Este capítulo propõe a 
otimização de um método para extração simultânea de antidepressivos de uso 
frequente (citalopram, venlafaxina, fluoxetina, sertralina e amitriptilina) e cafeína 
baseado no uso de solventes auxiliado por micro-ondas e CLAE-PDA. Na otimização 
foram aplicados os delineamentos experimentais simplex-centroide para composição 
da fase extratora, e um planejamento composto central rotacional (DCCR) 2³ para 
adequar o protocolo de extração quanto ao pH de trabalho, menor emprego de 
solvente e tempo de processamento. Nos ensaios, triplicatas amostrais de 
sedimento e lodo de esgoto foram fortificadas solução padrão mista dos analitos e 
posteriormente submetidas aos procedimentos de extração. Os percentuais de 
recuperação foram aplicados como respostas nos delineamentos e ajustadas aos 
modelos empíricos. A análise de variância (ANOVA) e o estudo da falta de ajuste 
foram usados para avaliar a significância dos ajustes ao nível de 95% de confiança. 
A função desirability foi a ferramenta de otimização empregada na obtenção das 
condições ideais e apresentou valores próximos a 1,0, o que indicou uma resposta 
significativa para ambos os delineamentos. A composição obtida para a fase líquida 
na extração simultânea nas duas matrizes foi uma mistura binária de metanol e 
acetonitrila na proporção de 45:55 e 53:47 (v/v) para lodo e sedimento 
respectivamente. As condições otimizadas foram pH 3, volume de 4 mL do solvente 
extrator e 3 ciclos de extrações para o lodo de esgoto. Para o sedimento os valores 
foram pH 11, volume de 3 mL da mistura de solventes e 4 ciclos de extrações. Os 
percentuais de recuperação previstos, no nível de fortificação empregado nas duas 
matrizes, foram superiores a 91% de para todos os analitos. Por se tratarem de 
matrizes contendo material orgânico, os lodos e sedimentos possuem a capacidade 
de interagir com os analitos de maneira estável, dificultando a extração e justificando 
a necessidade de um protocolo de capaz de tornar os analitos disponíveis. Concluiu-
se que o emprego de ferramentas quimiométricas contribui positivamente para a 
superação dessa dificuldade. 
 
Palavras Chaves: Poluentes emergentes, lodo, sedimentos, monitoramento 
ambiental, planejamento experimental. 
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ABSTRACT 

 

 

Antidepressants are among the drugs most frequently used by the public. Caffeine 
has extensive use associated with various active ingredients in medicines, as well as 
serving as an important anthropic marker. This work proposes the optimization of a 
method for the simultaneous extraction of common antidepressants (citalopram, 
venlafaxine, fluoxetine, sertraline and amitriptyline) and caffeine based on the use of 
solvents assisted by microwave and HPLC-PDA. Optimization were applied 
experimental simplex centroid for composition of the extraction phase designs, and a 
central composite rotational design (CCRD) 2³ to adjust the extraction protocol for pH 
work, less use of solvent and processing time. In tests, sample triplicates sediment 
and sewage sludge were fortified mixed standard solution of the analytes and then 
subjected to extraction procedures. The recovery percentages were applied as 
responses in designs and adjusted to empirical models. The analysis of variance 
(ANOVA) and the study of lack of fit was used to assess the significance of settings 
at 95% confidence. The desirability function was the optimization tool used to obtain 
the ideal conditions and showed values close to 1.0, which indicated a significant 
response to both designs. The composition obtained to simultaneous extraction in 
liquid phase in the two arrays is a binary mixture of methanol and acetonitrile in the 
ratio of 45:55 to 53:47 (v / v) to silt and sediment respectively. The optimized 
conditions were pH 3, volume of 4 mL of solvent extractor and 3 cycles of extraction 
for sewage sludge. To the sediment values were pH 11, volume 3 ml of the mixed 
solvent extractions and 4 cycles. The recovery percentages provided in the 
fortification level employed in the two arrays have greater than 91% for all of the 
analytes. Because these arrays containing organic material, sludge and sediment 
have the ability to interact with the analytes in a stable manner, making the extraction 
and justifying the need for a protocol to be able to make the analytes available. It was 
concluded that the use of chemometric tools contributes positively to overcome this 
difficulty. 

 

Key Words: Emerging pollutants, sludge, sediment, environmental monitoring, 
experimental design. 
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5.1 INTRODUÇÃO 

 

 

Os sedimentos e lodos são matrizes formadas basicamente por detritos, 

partículas orgânicas e inorgânicas, e são relativamente heterogêneos em termos de 

suas características químicas, físicas e biológicas. São considerados 

compartimentos de acúmulo de espécies poluentes transferidos da coluna de água 

por mecanismos de adsorção (principalmente troca iônica), interações do tipo redox, 

dependentes do oxigênio e atividade de bactérias, fungos, plâncton e invertebrados 

BAIRD, 2002; DEY-SARKAR et al., 2007; BITTENCOURT et al., 2016). 

A determinação de contaminantes emergentes nos compartimento sólidos 

como sedimentos e lodos de estações de tratamento de esgoto têm se tornado uma 

etapa indispensável para o monitoramento e o entendimento da dinâmica de 

dispersão dessas substâncias nos ecossistemas aquáticos. Os níveis de 

concentrações na faixa de ng L-1 e µg L-1 em que esses compostos se apresentam e 

a complexidade matricial exigem investimentos sobre o trabalho analítico. 

As principais abordagens são baseadas em cromatografia líquida e gasosa 

com diferentes tipos de detectores (MARTINEZ BUENO et al., 2012; DEVIER et al., 

2013). A extração dos analitos consiste em uma etapa decisiva na prospecção de 

poluentes no ambiente, visto que a complexidade matricial geralmente tornam os 

processos laboriosos e de difícil reprodução. Além disso, influencia diretamente na 

sensibilidade do instrumental. 

Várias tipologias, como por exemplo, extração líquido-líquido, extração em 

fase sólida, extração com fluido supercrítico e extração com membranas, são 

reportadas em estudos com fármacos (BOSSIO et al., 2008; MUTAVDZIC et al., 

2012; DUAN et al., 2013; RADOVIC et al., 2015). 

Para os sedimentos e lodos de esgoto são comumente empregados 

solventes orgânicos capazes de desfazer a interação do analito com os 

componentes da matriz sólida de elevada complexidade (argila, matéria orgânica, 

sílica, etc.) (RADOVIC et al., 2015). Essa interação é governada principalmente pela 

polaridade. Com isso, são estabelecidas relações de diferentes intensidades entre 

as matérias mineral e orgânica contidas nos grânulos, justificando o uso de 

solventes orgânicos ou misturas com polaridade adequada. 
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 Além disso, aparatos como banho ultrassônico, Soxhlet e forno micro-ondas 

também são usados para assegurar um melhor desempenho, sendo aplicados em 

diversos protocolos (HAWTHORNE et al., 2000; BANJOO e NELSON, 2005; RICE e 

MITRA, 2007; AZZOUZ e BALLESTEROS, 2012; DARWANO et al., 2014). 

O banho de ultrassônico é rápido e pode ter uma boa eficiência de 

recuperação (LUQUE-GARCÍA e LUQUE-DE-CASTRO, 2003). As transformações 

observadas durante a sonicação não são provenientes de interações diretas entre o 

campo ultrassônico e os analitos, mas sim, a consequência da grande quantidade de 

energia gerada pelo fenômeno de cavitação (SUSLICK et al, 1999). Isto resulta na 

implosão de microbolhas na interface sólido-líquido capazes de dessorver os 

analitos. 

A aplicação de micro-ondas tem sido usada como uma alternativa na 

preparação de amostras para a determinação de poluentes orgânicos de diferentes 

polaridades em sólidos, possibilitando redução no tempo de análise, no consumo de 

solventes e a possibilidade de tratamento simultâneo em várias amostras (PINO et 

al, 2000; SUN et al, 2002). A solubilidade de um analito pode ser afetada pelas suas 

características de solvatação e temperatura de extração. Com a aplicação das 

micro-ondas ocorre aumento abrupto da temperatura do solvente, o que aumenta a 

eficiência e reduz o tempo de extração. Desse modo, a solubilidade do analito pode 

ser maximizada (DEAN et al, 2000). 

O sucesso no isolamento dos analitos depende de uma combinação 

otimizada das variáveis envolvidas. Uma delas é a fase extratora cuja composição 

emprega solventes com polaridades adequadas à natureza físico-química do analito. 

O uso de planejamentos experimentais aliados a análises multivariadas são algumas 

das ferramentas quimiométricas empregadas na definição das proporções mais 

rentáveis na extração (YOSHIARA et al., 2012; SANTOS et al., 2014). 

A utilização de misturas com três componentes através do delineamento 

simplex-centroide permite a variação nas proporções entre os três solventes 

escolhidos, propiciando a uma combinação que favoreça a extração (BARROS 

NETO et al., 2003). Seu propósito geral consiste em empregar a metodologia de 

superfície de resposta como estimativa das propriedades de um sistema 

multicomponente, considerando um número limitado de observações (FERREIRA et 

al.2007). 
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Além da composição da fase extratora faz-se necessária a definição de 

outras variáveis como o pH, volume de solvente e número de extrações sequenciais. 

O emprego de ferramentas estatísticas, como o planejamento experimental fatorial 

alia a possibilidade de explorar todo o espaço experimental com a realização do 

menor número possível de ensaios. Quando se trabalha com duas ou três variáveis 

independentes em dois níveis, é recomendado aplicar um Delineamento Composto 

Central Rotacional (DCCR) (RODRIGUES e IEMMA, 2005). 

Neste estudo, optou-se pela extração líquido-líquido com o diferencial de ser 

assistida por ultrassom e micro-ondas. Com intuito de maximizar os parâmetros 

definidos como relevantes para extração, realizando o mínimo de ensaios possíveis, 

foi empregado o Delineamento Composto Central Rotacional (DCCR), além do 

delineamento simplex-centroide para obtenção de uma fase extratora favorável. 

 

 

5.2 MATERIAIS E MÉTODOS 

 

 

A definição dos procedimentos para isolamento dos analitos foi baseada na 

utilização de uma mistura de solventes para compor a fase extratora e pelo uso de 

tratamentos auxiliares envolvendo aquecimento e agitação. Foram realizadas duas 

otimizações, sendo a primeira para a definição da proporção na mistura de solventes 

extratores e a segunda para os fatores pH, volume de solvente e número de 

extrações sequenciais. 

 

 

5.2.1 Otimização da composição da fase extratora empregando delineamento 

simplex-centroide 

 

Para o estudo de influência da composição do solvente extrator na 

recuperação dos analitos foi realizado um planejamento de misturas simplex-

centroide (Figura 5.1). Foram testadas (2n-1)+n  combinações, sendo n o número de 

componentes ou variáveis cuja soma é 1 ou 100%, para n=3 componentes gerando 

7 ensaios obrigatórios acrescidos de 3 ensaios extras com duas repetições, 
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totalizando 30 ensaios (BARROS NETO et al., 2003; MOREIRA et al., 2014). No 

estudo foi investigada a eficiência de extração dos antidepressivos pelos solventes 

metanol, acetonitrila, água e suas misturas segundo o planejamento delineado. 

 

Figura 5.110- Delineamento experimental simplex-centroide de 3 componentes para 
otimização da composição do solvente para extração de cafeína e antidepressivos. 

 

 

 

5.2.2 Otimização da variáveis pH, volume de solvente e número de extrações 

empregando DCCR 

 

A segunda otimização foi projetada visando adequar o protocolo de extração 

quanto ao menor emprego de solventes, cujas proporções foram definidas 

separadamente, e quanto ao tempo de processamento. Foi aplicado um 

planejamento experimental do tipo DCCR (Delineamento Composto Central 

Rotacional). Este planejamento foi composto pelo planejamento fatorial completo 2³ 

(16 ensaios), com adição de 6 pontos axiais (12 ensaios) e 2 pontos centrais (4 

ensaios) totalizando 32 ensaios. As condições e os níveis estudados pelo DCCR 

estão discriminados na Tabela 5.1, com os valores reais e codificados. 
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Tabela 5.110- Matriz do delineamento composto central 2³ para estudo das variáveis 
pH, número de extrações e volume sobre e recuperações de Cafeína (CAF), 

Amitriptilina (AMI), Citalopram (CIT), Fluoxetina (FLU), Sertralina (SER) e Venlafaxina 
(VEN). 

Ensaios 
 

Fatores (codificação) 

pH 
Número de 
 extrações 

Volume de 
Solvente (mL) 

I 4 (-1) 2 (-1) 2 (-1) 
II 4 (-1) 2 (-1) 4 (+1) 
III 4 (-1) 4 (+1) 2 (-1) 
IV 4 (-1) 4 (+1) 4 (+1) 
V 10 (+1) 2 (-1) 2 (-1) 
VI 10 (+1) 2 (-1) 4 (+1) 
VII 10 (+1) 4 (+1) 2 (-1) 
VIII 10 (+1) 4 (+1) 4 (+1) 
IX 2 (-1,68) 3 (0) 3 (0) 
X 12 (+1,68) 3 (0) 3 (0) 
XI 7 (0) 1 (-1,68) 3 (0) 
XII 7 (0) 5 (+1,68) 3 (0) 
XIII 7 (0) 3 (0) 1 (-1,68) 
XIV 7 (0) 3 (0) 5 (+1,68) 
XV 7 (0) 3 (0) 3 (0) 
XVI 7 (0) 3 (0) 3 (0) 

 

 

5.2.3 Análise estatística e otimização das condições experimentais 

 

O programa computacional STATISTICA 10.0 foi utilizado para ajuste dos 

dados experimentais aos modelos linear, quadrático e cúbico especial, assim como 

a obtenção de curvas de níveis e a otimização. A avaliação estatística foi baseada 

na ANOVA de regressão e no estudo da falta de ajuste. 

A ferramenta utilizada pelo programa para otimizar as variáveis de resposta – 

nesse caso, a recuperação dos analitos – foi a função desirability. Esta consiste em 

converter primeiro cada resposta yi em uma função individual desirability di , que 

varia de 0,0 a 1,0. Nessa função, quanto mais próximo de 1,0, melhor o ajuste. 

Assim, as variáveis independentes são escolhidas de modo a maximizar a 

desirability global (Equação 5.1)., definida como a média geométrica de todas as 

funções individuais dn. (DERRINGER e SUICH, 1980; CALADO e MONTGOMERY, 

2003; CANDIOTI et al., 2014). 

 

              
           (Eq. 5.1) 
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A função desirability é classificada como um método multicritério que permite 

analisar um grupo de respostas, de forma simultânea, o que possibilita encontrar o 

conjunto de condições mais próximo ideal para os requisitos do estudo em questão, 

valores de 0,8 di <1,0 indicam uma resposta estatisticamente favorável (VAN 

GYSEGHEM et al., 2004). 

 

 

5.2.3 Protocolo de extração 

 

No protocolo de extração, triplicatas de cada matriz, secas e peneiradas, 

obtidas conforme descrito no capítulo 4, passaram por microextração auxiliada por 

micro-ondas e ultrassom. Aproximadamente amostras de 1 g de sólidos foram 

inseridas em tubos de ensaio e fortificadas com 500 µL da solução de trabalho na 

concentração de 100 µg mL-1. 

O Tempo de fortificação foi definido mediante a um estudo no qual foram 

testados 1, 12, 24 e 48h, a avaliação se deu por meio de uma ANOVA no nível de 

significância de 95%, onde observou-se que as recuperações não apresentaram 

diferenças significativas nos tempos testados. Sendo assim, por questões práticas 

utilizou-se o tempo de 1h. 

Após este tempo, acrescentou-se a quantidade de solvente de acordo com o 

delineamento experimental em cada estudo. A homogeneização da mistura ocorreu 

por agitação em vortex durante 30 s. Na sequência, as amostras foram aquecidas 

em forno micro-ondas por 20 s na potência 10 W. 

As amostras foram resfriadas à temperatura ambiente em banho ultrassônico 

por 60s e repetiram-se os procedimentos de agitação e aquecimento por três vezes. 

Para a separação das fases foi empregada centrifugação por 2 min a 2000 rpm. O 

extrato foi recolhido em um balão de volumétrico de 5 mL e a amostra resubmetida 

ou não aos mesmos procedimentos conforme o planejamento experimental 

empregado. O extrato final foi avolumado em acetonitrila e filtrado em filtro de 

seringa 0,22 µm (nylon, Chromafil®). 

Para a quantificação dos analitos nos extratos obtidos foi preparada uma 

curva de calibração na faixa de 5 a 140 µg mL-1 com oito pontos. O sinal de 
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correlação usado foi área do pico no cromatograma, correspondente a cada analito 

no comprimento de onda máximo. 

A concentração no extrato obtido em cada ensaio foi determinada através da 

equação do ajuste linear (concentração versus área do pico) avaliada por uma 

análise de regressão e a recuperação calculada pela equação 5.2. 

 

              
  

  
            Eq. 5.2 

 

Onde C1 é a concentração em µg mL-1 prevista com base na fortificação e 

avolumagem final e C2 a concentração em µg mL-1 determinada através do 

instrumental e da curva de calibração. 

 

 

5.3 RESULTADOS E DISCUSSÃO  

 

 

5.3.1 Quantificação e recuperação dos analitos 

 

A investigação da melhor composição de solvente extrator e a otimização das 

etapas do protocolo de extração para recuperação dos analitos cafeína (CAF), 

citalopram (CIT), venlafaxina (VEN), fluoxetina (FLU), sertralina (SER) e amitriptilina 

(AMI) a partir dos sedimentos e do lodo de esgoto, foi realizada em ensaios de 

adição e recuperação dos padrões, com o auxílio dos planejamentos simplex-

centroide e DCCR 2³, respectivamente. 

Para a quantificação por CLAE-PDA das recuperações dos fármacos 

estudados foi utilizada a calibração externa com soluções mistas dos analitos, 

submetidas às mesmas condições cromatográficas das amostras. A Tabela 5.2 

apresenta a análise de variância para o ajuste dos dados as curvas de calibração. 

O método apresentou linearidade para todos os analitos na faixa de trabalho, 

com valores de R2 de 99,8 a 99,9%, conforme apresentado na Tabela 5.2. A 

regressão para cada curva foi avaliada segundo a ANOVA da regressão no nível de 

confiança de 95%, apresentada na Tabela 5.2, indicando que o modelo linear se 

ajusta bem aos dados. As regressões foram consideradas satisfatórias, pois o 
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Fcalculado foi maior que o Fcrítico (0,05; 1,6) =5,99 para todos os analitos. O estudo da falta 

de ajuste também comprovou que o modelo linear se ajusta satisfatoriamente aos 

dados experimentais, pois o valor de Fcrítico (0,05; 2,4) =6,94 foi maior do que o Fcalculado 

para cada analito (Fcrítico>Fcalculado). 

 

Tabela 5.211- Análise de variância para o ajuste dos dados ao modelo linear para a 
curva de calibração 

 
Fontes de 
variação 

SQ GL MQ 
F 

calculado 
Equação R² 

CAF 

Regressão 2,9x10
13 

1 2,9x10
13

 5216,4   

Resíduos 3,4x10
10

 6 5,7x10
9
    

Falta de ajuste 14x10
10

 2 6,8x10
9
 1,32 ÁREA=181080+27093[CAF] 99,9 

Erro puro 2,1x10
10

 4 5,1x10
9
    

Total 3,0x10
13

 7     

CIT 

Regressão 1,8x10
13 

1 1,8x10
13

 4711,1   

Resíduos 2,3x10
10

 6 3,9x10
9
    

Falta de ajuste 3,4x10
8
 2 1,7x10

7
 0,03 ÁREA=54781+21234[CIT] 99,9 

Erro puro 2,3x10
11

 4 5,7x10
9
    

Total 1,8x10
13

 7     

VEN 
 

Regressão 1,6x10
13 

1 1,6x10
13

 4547,5   

Resíduos 2,1x10
10

 6 3,5x10
9
    

Falta de ajuste 2,7x10
9
 2 1,3x10

9
 0,3 ÁREA=83846+19866[VEN] 99,8 

Erro puro 1,8x10
10

 4 4,6x10
9
    

Total 1,6x10
13

 7     

FLU 

Regressão 1,7x10
13 

1 1,7x10
13

 14565,3   

Resíduos 7,0x10
10

 6 1,2x10
9
    

Falta de ajuste 2,8x10
10

 2 1,4x10
9
 1,38 ÁREA=126047+20443[FLU] 99,9 

Erro puro 4,1x10
10

 4 1,0 x10
9
    

Total 1,7x10
13

 7     

SER 

Regressão 2,9x10
13 

1 2,9x10
13

 13182,8   

Resíduos 1,3x10
10

 6 2,2x10
9
    

Falta de ajuste 2,2x10
9
 2 1,1x10

9
 0,41 ÁREA=181050+26667[SER] 99,9 

Erro puro 1,1x10
10

 4 2,7x10
9
    

Total 2,9x10
13

 7     

AMI 

Regressão 2,1x10
13 

1 2,1x10
13

 14148,4   

Resíduos 8,8x10
9
 6 1,5x10

9
    

Falta de ajuste 3,3x10
9
 2 1,6x10

9
 1,17 ÁREA=118356+22688[AMI] 99,9 

Erro puro 5,7x10
9
 4 1,4x10

9
    

Total 2,1x10
13

 7     
SQ=Soma quadrática; GL= Graus de liberdade; MQ= Média Quadrática. 
Fcrítico (0,05; 1,6) =5,99; Fcrítico (0,05; 2,4) =6,94 

 

As recuperações dos analitos cafeína (CAF), citalopram (CIT), venlafaxina 

(VEN), fluoxetina (FLU) e sertralina (SER), obtidas nos ensaios aplicando os 

planejamentos simplex-centroide e o DCCR 2³ foram calculadas através da Equação 

5.2. Os valores médios e o desvio padrão correspondentes ao experimento para o 

efeito da composição do solvente extrator nas matrizes estudadas são apresentados 

nas Tabelas 5.3 e 5.4 e Figura 5.2 e 5.3. 
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Tabela 5.3 12- Matriz do delineamento simplex-centroide e recuperações de Cafeína 
(CAF), Amitriptilina (AMI), Citalopram (CIT), Fluoxetina (FLU), Sertralina (SER) e 

Venlafaxina (VEN) no lodo de esgoto. 

Ensaios 
(mistura) 

Solventes (mL) Recuperações (%) 

Metanol 
(A) 

Acetonitrila 
(B) 

Água 
(C) 

CAF CIT VEN FLU SER AMI 

I 
 (1: 0: 0) 

3,0 0,0 0,0 

90,4 76,5 90,6 91,0 82,5 83,4 

89,5 77,8 88,6 90,2 82,5 83,1 

87,7 74,5 87,0 92,4 78,7 82,6 

II 
(0: 1: 0) 

0,0 3,0 0,0 

89,2 77,4 73,3 81,0 66,2 78,1 

94,6 80,0 77,4 76,7 70,4 78,9 

94,1 78,3 78,8 79,5 67,5 83,4 

III 
 (0: 0: 1) 

0,0 0,0 3,0 

82,8 42,0 85,5 0,0 0,0 12,1 

84,9 44,9 83,4 0,0 0,0 16,5 

88,2 43,0 88,3 0,0 0,0 16,1 

IV 
 (½: ½: 0) 

1,5 1,5 0,0 

104,9 97,1 96,5 100,1 106,3 104,2 

104,4 96,6 97,3 99,3 105,7 102,8 

104,1 95,9 99,0 98,1 107,1 104,6 

V 
 (½: 0: ½) 

1,5 0,0 1,5 

97,5 91,9 100,1 80,9 62,1 79,8 

97,3 91,3 98,2 77,2 60,7 78,8 

97,4 92,5 100,1 78,3 61,8 80,2 

VI 
 (0: ½: ½) 

 
0,0 1,5 1,5 

98,9 96,8 100,1 100,9 99,3 98,5 

99,6 97,7 101,0 100,2 100,7 97,7 

98,8 95,8 99,0 98,5 102,8 95,3 

VII 
(⅓: ⅓: ⅓) 

1,0 1,0 1,0 

97,7 95,8 99,7 99,5 105,4 97,9 

97,7 95,6 101,9 99,0 104,4 96,3 

98,1 95,9 99,0 99,9 105,7 95,5 

VIII 

 (⅔:⅙: ⅙) 
2,0 0,5 0,5 

97,6 93,4 98,4 99,1 97,4 96,4 

96,5 93,8 98,7 100,2 96,8 95,6 

97,9 94,1 97,8 98,9 97,2 95,7 

IX 

 (⅙: ⅔: ⅙) 
0,5 2,0 0,5 

99,3 95,8 94,5 102,1 106,2 100,9 

98,8 96,1 95,1 100,8 105,3 99,5 

99,9 95,4 94,8 101,3 106,8 99,8 

X 

 (⅙: ⅙: ⅔) 
0,5 0,5 2,0 

94,6 82,5 98,2 69,0 68,6 71,1 

95,2 83,1 99,0 68,2 67,5 70,9 

94,9 82,4 98,4 67,9 69,0 71,3 

 

 



Capítulo 5 

 

  98 
 

Figura 5.211- Percentual de recuperação da Cafeína (CAF) e dos antidepressivos 
Amitriptilina (AMI), Citalopram (CIT), Fluoxetina (FLU), Sertralina (SER) e Venlafaxina 
(VEN) empregando planejamento simplex-centroide para otimização da composição 

da fase extratora para a matriz lodo de esgoto. 

Tabela 5.413- Matriz do delineamento simplex-centroide e recuperações de Cafeína 
(CAF), Amitriptilina (AMI), Citalopram (CIT), Fluoxetina (FLU), Sertralina (SER) e 

Venlafaxina (VEN) no sedimento. 

Ensaios 
(mistura) 

Solventes (mL) Recuperações (%) 

Metanol 
(A) 

Acetonitrila 
(B) 

Água 
(C) 

CAF CIT VEN FLU SER AM 

I 
 (1: 0: 0) 

3,0 0,0 0,0 

97,4 2,5 19,6 36,6 52,0 23,8 

98,3 2,6 22,6 33,2 39,5 20,2 

101,9 2,4 22,1 38,4 45,7 21,9 

II 
(0: 1: 0) 

0,0 3,0 0,0 

99,6 27,9 28,9 51,2 53,6 33,5 

100,0 26,6 28,6 50,3 51,9 32,6 

96,1 27,5 28,8 49,8 51,3 32,4 

III 
 (0: 0: 1) 

0,0 0,0 3,0 

49,5 0,9 3,0 0,0 0,0 0,0 

53,6 0,4 3,1 0,0 0,0 0,0 

46,9 0,7 1,6 0,0 0,0 0,0 

IV 
 (½: ½: 0) 

1,5 1,5 0,0 

105,5 47,6 43,4 71,6 71,4 50,8 

101,8 45,8 42,6 73,2 62,8 48,5 

104,7 47,7 44,3 72,6 72,4 51,1 

V 
 (½: 0: ½) 

1,5 0,0 1,5 

91,2 1,9 22,7 42,6 53,9 28,4 

91,5 2,2 23,7 44,6 59,8 30,7 

93,2 1,7 22,8 46,4 60,7 32,2 

VI 
 (0: ½: ½) 

 
0,0 1,5 1,5 

99,3 28,6 25,8 52,3 41,7 21,3 

99,1 28,1 24,8 52,0 41,3 21,5 

100,7 28,4 26,5 52,6 41,2 21,5 

VII 
(⅓: ⅓: ⅓) 

1,0 1,0 1,0 

103,9 23,9 28,0 61,0 58,0 28,6 

98,4 22,3 27,2 58,5 56,0 27,9 

104,8 25,0 28,8 62,6 59,1 28,9 

VIII 

 (⅔:⅙: ⅙) 
2,0 0,5 0,5 

102,9 18,7 29,8 57,8 62,3 34,0 

100,8 18,2 28,4 56,5 59,4 33,1 

101,5 19,3 31,1 59,0 65,1 35,0 

IX 

 (⅙: ⅔: ⅙) 
0,5 2,0 0,5 

105,3 35,8 33,1 65,1 58,9 34,6 

104,2 35,2 31,7 63,9 56,0 33,7 

103,8 36,4 34,4 66,4 61,7 35,6 

X 

 (⅙: ⅙: ⅔) 
0,5 0,5 2,0 

85,2 11,9 18,1 39,0 37,9 17,2 

86,2 11,3 16,8 37,8 35,0 16,2 

87,1 12,5 19,5 40,3 38,8 18,1 

 

 
Figura 5.312- Percentual de recuperação da Cafeína (CAF) e dos antidepressivos 

Amitriptilina (AMI), Citalopram (CIT), Fluoxetina (FLU), Sertralina (SER) e Venlafaxina 
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(VEN) empregando planejamento simplex-centroide para otimização da composição 
da fase extratora para a matriz sedimento. 

 

Considerando o emprego dos solventes metanol, acetonitrila e água na 

extração em lodo de esgoto podem ser verificadas recuperações superiores a 60% 

para todos os analitos e ensaios, exceto para o ensaio III (0:0:1 (v/v/v)) onde foi 

utilizado apenas água. O ensaio IV (½:½:0 (v/v/v)) onde foi testada uma mistura 

binária de metanol e acetonitrila apresentou as maiores recuperações. 

O desempenho na extração dos antidepressivos na matriz sedimento com o 

mesmo delineamento usado no lodo de esgoto foi expressivamente inferior, pois 

foram observadas recuperações inferiores a 75% em todos os ensaios. Contudo, os 

valores para a cafeína foram próximos em ambos os experimentos. A condição IV 

(½:½:0 (v/v/v)) que representa a mistura binária de metanol e acetonitrila também 

apresentou as melhores recuperações para o sedimento, sugerindo que o solvente 

orgânico interage de modo mais efetivo com os analitos nas duas matrizes. 

Os valores médios e os desvios padrão correspondentes ao experimento 

empregando o DCCR 2³ para avaliação dos efeitos do pH, volume de solvente e 

número de extrações sobre as recuperações nas matrizes estudadas são 

apresentados nas Tabelas 5.5 e 5.6 e Figuras 5.4 e 5.5. 

 

 
Figura 5.413- Percentual de recuperação da Cafeína (CAF) e dos antidepressivos 

Amitriptilina (AMI), Citalopram (CIT), Fluoxetina (FLU), Sertralina (SER) e Venlafaxina 
(VEN) empregando delineamento composto central 2³ para otimização da extração em 

lodo de esgoto. 

 

Para o lodo de esgoto foram verificadas recuperações superiores a 60% para 

todos os analitos e ensaios, exceto para a fluoxetina nos ensaios V e X. Com base 

na inspeção do gráfico a condição IX, onde se utilizaram 3 mL de fase extratora com 

pH 2 e 3 ciclos de extrações, apresentou os maiores percentuais, em torno de 100%.   
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Tabela.5.514- Matriz do delineamento composto central 2³ para estudo das variáveis pH, 
número de extrações e volume sobre e recuperações de Cafeína (CAF), Amitriptilina 

(AMI), Citalopram (CIT), Fluoxetina (FLU), Sertralina (SER) e Venlafaxina (VEN) no lodo 
de esgoto 

 

Fatores 
(codificação) 

Recuperações (%) 

pH Extrações 
Solvente 

(mL) 
CAF CIT VEN FLU SER AMI 

I 4 (-1) 2 (-1) 2 (-1) 
78,8 80,9 83,4 90,5 69,9 80,6 

83,6 82,1 86,4 93,4 71,8 85,4 

II 4 (-1) 2 (-1)  4 (+1) 
102,9 99,9 103,3 104,7 99,9 103,7 

102,4 102,5 105,9 102,5 103,9 103,0 

III 4 (-1) 4 (+1) 2 (-1) 
104,3 106,7 109,7 105,6 111,3 104,8 

103,2 107,2 110,0 103,5 112,8 103,5 

IV 4 (-1) 4 (+1) 4 (+1) 
78,4 110,8 105,1 91,7 113,6 92,9 

81,3 108,7 107,5 95,3 105,3 102,1 

V 10 (+1) 2 (-1) 2 (-1) 
99,1 87,2 96,8 84,7 77,2 81,5 

96,4 84,6 89,9 82,5 79,6 80,6 

VI 10 (+1) 2 (-1) 4 (+1) 
94,4 79,2 95,5 32,7 75,0 78,7 

98,1 80,1 100,5 32,2 74,3 80,1 

VII 10 (+1) 4 (+1) 2 (-1) 
99,1 85,3 95,9 78,0 92,4 82,8 

102,9 87,3 97,5 79,9 94,7 87,9 

VIII 10 (+1) 4 (+1) 4 (+1) 
99,1 93,3 108,4 76,4 82,5 88,7 

95,0 90,5 105,1 72,9 85,5 88,1 

IX 2 (-1,7) 3 (0) 3 (0) 
106,6 112,5 116,9 110,4 112,2 108,1 

104,3 108,1 112,8 105,7 111,1 104,6 

X 12 (+1,7) 3 (0) 3 (0) 
80,5 74,0 79,4 43,1 73,2 72,4 

86,8 78,6 83,1 47,5 69,3 79,1 

XI 7 (0) 1 (-1,7) 3 (0) 
83,6 81,1 83,4 80,7 77,1 78,4 

83,6 79,9 82,9 79,4 83,2 76,5 

XII 7 (0) 5 (+1,7) 3 (0) 
97,3 105,0 107,4 97,8 105,8 100,3 

93,0 103,0 105,7 95,3 100,2 95,0 

XIII 7 (0) 3 (0) 1 (-1,7) 
91,5 88,4 91,3 87,5 88,3 87,1 

95,6 92,7 97,0 92,6 98,7 86,3 

XIV 7 (0) 3 (0) 5 (+1,7) 
98,3 104,5 106,9 97,0 94,0 97,9 

97,7 103,3 105,6 95,6 93,0 96,6 

XV 7 (0) 3 (0) 3 (0) 
106,0 105,9 99,8 87,3 104,6 95,5 

100,4 95,4 98,3 94,3 104,3 92,6 

XVI 7 (0) 3 (0) 3 (0) 
102,2 98,0 100,4 96,4 100,7 95,3 

108,7 104,5 107,6 104,4 99,3 98,7 

 

As recuperações obtidas para os ensaios de otimização da extração em 

sedimento foram inferiores às obtidas para o lodo nas mesmas condições. A maioria 

dos ensaios apresentou recuperações superiores a 50%, porém em seis deles foram 

observados valores inferiores. Os dados obtidos indicam uma maior dificuldade na 

extração em sedimento quando comparada à extração dos lodos devido à 

complexidade inerente a este tipo de matriz. 

 



Capítulo 5 

 

  101 
 

 

 

Tabela 5.615- Matriz do delineamento composto central 2³ para estudo das variáveis pH, 
número de extrações e volume sobre e recuperações de Cafeína (CAF), Amitriptilina 

(AMI), Citalopram (CIT), Fluoxetina (FLU), Sertralina (SER) e Venlafaxina (VEN) no 
sedimento 

 
 

Fatores 
(codificação) 

Recuperações (%) 

pH 
Extraçõe

s 
Solvente 

(mL) 
CAF CIT VEN FLU SER AMI 

I 4 (-1) 2 (-1) 2 (-1) 
78,5 62,4 59,6 84,4 79,9 67,5 
82,1 64,1 59,3 86,1 77,3 66,2 

II 4 (-1) 2 (-1) 4 (+1) 
79,2 75,1 72,2 90,3 78,6 76,7 
81,3 75,3 72,7 92,2 80,9 78,3 

III 4 (-1) 4 (+1) 2 (-1) 
86,0 83,8 80,8 95,9 84,2 85,8 
79,3 76,7 73,9 88,5 77,2 78,5 

IV 4 (-1) 4 (+1) 4 (+1) 
72,7 86,7 84,9 84,6 72,1 82,2 
70,7 85,4 87,1 84,7 68,2 80,0 

V 10 (+1) 2 (-1) 2 (-1) 
94,0 44,9 42,8 47,2 59,5 50,6 
92,4 48,1 44,3 53,8 65,2 55,8 

VI 10 (+1) 2 (-1) 4 (+1) 
92,5 70,1 71,3 81,1 78,6 79,8 
91,2 68,5 73,7 82,4 68,7 78,3 

VII 10 (+1) 4 (+1) 2 (-1) 
98,3 80,5 79,6 82,2 83,0 82,9 
96,2 85,9 85,7 86,5 86,4 85,4 

VIII 10 (+1) 4 (+1) 4 (+1) 
88,1 88,0 90,7 88,8 77,9 91,0 
89,3 88,9 92,0 88,8 77,1 90,6 

IX 2 (-1,7) 3 (0) 3 (0) 
53,9 82,5 75,7 91,2 83,3 84,5 
53,1 85,5 77,7 95,0 84,1 85,0 

X 12 (+1,7) 3 (0) 3 (0) 
98,3 92,0 95,6 100,1 89,8 98,9 
98,7 90,4 94,1 99,9 88,0 97,0 

XI 7 (0) 1 (-1,7) 3 (0) 
72,9 41,0 40,0 43,5 35,9 43,0 
71,5 39,0 41,0 41,5 34,3 41,6 

XII 7 (0) 5 (+1,7) 3 (0) 
84,8 94,3 100,1 87,8 65,4 89,2 
87,1 90,9 102,5 83,6 60,6 85,7 

XIII 7 (0) 3 (0) 1 (-1,7) 
91,8 34,4 29,9 54,6 47,4 33,9 
84,4 29,3 24,8 47,9 45,8 28,0 

XIV 7 (0) 3 (0) 5 (+1,7) 
88,6 50,3 44,6 67,0 55,3 49,3 
93,8 53,3 49,4 73,3 58,9 52,0 

XV 7 (0) 3 (0) 3 (0) 
99,6 49,7 45,1 74,2 62,0 52,4 

100,8 51,6 47,3 76,9 65,3 53,9 

XVI 7 (0) 3 (0) 3 (0) 
97,4 48,5 44,5 73,5 62,5 51,1 
99,2 49,1 46,8 70,4 52,2 46,8 
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Figura 5.514- Percentual de recuperação da Cafeína (CAF) e dos antidepressivos 
Amitriptilina (AMI), Citalopram (CIT), Fluoxetina (FLU), Sertralina (SER) e Venlafaxina 

(VEM) empregando delineamento composto central 2³ para otimização da extração em 
sedimento. 

5.3.2 Análise estatística dos resultados obtidos a partir do planejamento de mistura 

simplex-centroide para otimização da fase extratora em sedimento e lodo de esgoto 

 

A avaliação do efeito do solvente na extração dos antidepressivos e da 

cafeína da matriz sedimento para a interpretação dos resultados obtidos ocorreu 

pelo ajuste dos dados a modelos de mistura lineares, quadráticos e cúbicos 

especiais, considerando o planejamento simplex-centroide. A definição do modelo 

mais adequado ocorreu pela ANOVA de regressão e pelo teste de falta de ajuste ao 

nível de confiança de 95%. As Tabelas 5.7 e 5.8 apresentam as análises de 

variância para a modelagem do efeito solvente nas matrizes lodo de esgoto e 

sedimento respectivamente. 

 
Tabela 5.716- Análise de variância (ANOVA) para comparação dos modelos linear, 

quadrático e cúbico especial no o estudo do efeito da mistura de solventes sobre as 
recuperações de Cafeína (CAF), Amitriptilina (AMI), Citalopram (CIT), Fluoxetina (FLU), 

Sertralina (SER) e Venlafaxina (VEN) em lodo de esgoto. 

 Modelo GL regressão GL resíduos p-Valor  F calculado R² 

CAF 

Linear 2 27 0,05 3,43 20,25 

Quadrático 3 24 0,00 36,22 85,57 

Cúbico Especial 1 23 0,00 47,91 95,32 

CIT 

Linear 2 27 0,01 5,99 30,74 

Quadrático 3 24 0,00 216,00 97,52 

Cúbico Especial 1 23 0,00 215,77 99,86 

VEN 

Linear 2 27 0,15 2,01 12,93 

Quadrático 3 24 0,00 141,55 95,34 

Cúbico Especial 1 23 0,01 14,04 97,18 

FLU 

Linear 2 27 0,00 18,65 54,90 

Quadrático 3 24 0,00 973,75 99,58 

Cúbico Especial 1 23 0,00 46,64 99,85 

SER 

Linear 2 27 0,00 13,22 45,73 

Quadrático 3 24 0,00 2948,24 99,83 

Cúbico Especial 1 23 0,01 7,15 99,86 

AMI 

Linear 2 27 0,00 17,72 56,75 

Quadrático 3 24 0,00 310,23 98,91 

Cúbico Especial 1 23 0,00 84,88 99,76 
SQ=Soma quadrática; GL= Graus de liberdade; MQ= Média Quadrática. 
Fcrítico (0,05; 2,27) =3,35; Fcrítico (0,05; 3,24) =3,01 e Fcrítico (0,05; 1,23) =4,28 
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O modelo linear foi rejeitado, pois apesar da regressão ter sido significativa 

com base no Fcalculado e p-Valor, apresentou valores de coeficientes de determinação 

(R²) inferiores a 68% para todos os analitos e matrizes. 

A análise de variância também indicou regressão significativa para os 

modelos quadrático e cúbico (p-Valor<0,05 e Fcrítico< F calculado), porém o modelo 

cúbico especial apresentou melhores coeficientes de determinação (R²). 

 

Tabela 5.817- Análise de variância (ANOVA) para comparação dos modelos linear, 
quadrático e cúbico especial no o estudo do efeito da mistura de solventes sobre as 

recuperações de Cafeína (CAF), Amitriptilina (AMI), Citalopram (CIT), Fluoxetina (FLU), 
Sertralina (SER) e Venlafaxina (VEN) em sedimento. 

 Modelo GL regressão GL resíduos p-Valor  F calculado R² 

CAF 

Linear 2 27 0,00 29,8 68,80 

Quadrático 3 24 0,22 1,6 98,67 

Cúbico Especial 1 23 0,00 179,7 98,76 

CIT 

Linear 2 27 0,00 22,1 62,03 

Quadrático 3 24 0,00 157,0 98,16 

Cúbico Especial 1 23 0,00 285,2 99,86 

VEN 

Linear 2 27 0,00 29,99 68,96 

Quadrático 3 24 0,00 46,43 95,44 

Cúbico Especial 1 23 0,00 41,52 98,37 

FLU 

Linear 2 27 0,00 17,92 57,04 

Quadrático 3 24 0,00 400,75 99,16 

Cúbico Especial 1 23 0,00 28,95 99,63 

SER 

Linear 2 27 0,00 22,53 62,53 

Quadrático 3 24 0,00 97,48 97,16 

Cúbico Especial 1 23 0,00 9,45 97,99 

AMI 

Linear 2 27 0,00 26,13 65,94 

Quadrático 3 24 0,00 39,52 94,27 

Cúbico Especial 1 23 0,00 232,12 99,48 
SQ=Soma quadrática; GL= Graus de liberdade; MQ= Média Quadrática. 
Fcrítico (0,05; 2,27) =3,35; Fcrítico (0,05; 3,24) =3,01 e Fcrítico (0,05; 1,23) =4,28 

 

 

Desse modo, a avaliação do efeito solvente sobre as recuperações nas 

matrizes considerou o modelo cúbico especial. Nas Tabelas 5.9 e 5.10 são 

apresentados os estudos de falta de ajuste e as equações para cada analito 

desprezados os termos não significativos. 
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Tabela 5.918- Análise de variância do ajuste dos dados experimentais e equações 
preditas pelo modelo Cúbico especial para o estudo do efeito da proporção do 
solvente extrator sobre as recuperações de Cafeína (CAF), Amitriptilina (AMI), 

Citalopram (CIT), Fluoxetina (FLU), Sertralina (SER) e Venlafaxina (VEN) no lodo de 
esgoto. 

 
Fontes de 
Variação 

SQ GL MQ F calc. p-Valor Modelo 

CAF 

Modelo 813,93 6 135,66 79,08 0,00                   
             
             
              
              
              
                  

Resíduos 39,96 23 1,74   

Falta de 
ajuste 

0,47 3 0,16 0,08 0,97 

Erro puro 39,48 20 1,97   

Total 853,89 29    

CIT 

Modelo 7466,00 6 1244,33 1604,99 0,00                   
             
             
              
               
               
                  

Resíduos 17,83 23 0,78   

Falta de 
ajuste 

0,33 3 0,11 0,13 0,94 

Erro puro 17,50 20 0,88   

Total 7483,83 29    

VEN 
 

Modelo 1674,66 6 279,11 132,31 0,00                   
             
             
              
              
              
                  

Resíduos 48,52 23 2,11   

Falta de 
ajuste 

0,42 3 0,14 0,06 0,98 

Erro puro 48,10 20 2,40   

Total 1723,17 29    

FLU 

Modelo 25833,39 6 4305,57 3388,43 0,00                   
             
              
               
               
                  

Resíduos 29,23 23 1,27   

Falta de 
ajuste 

2,05 3 0,68 0,50 0,68 

Erro puro 27,17 20 1,36   

Total 25862,62 29    

SER 

Modelo 29278,07 6 4879,68 3672,65 0,00                   
             

               
              
               
                 

Resíduos 30,56 23 1,33   

Falta de 
ajuste 

0,28 3 0,09 0,06 0,98 

Erro puro 30,28 20 1,51   

Total 29308,63 29    

AMI 

Modelo 18214,14 6 3035,69 1650,17 0,00                   
             
             
              
               
               
                  

Resíduos 42,31 23 1,84   

Falta de 
ajuste 

1,53 3 0,51 0,25 0,86 

Erro puro 40,78 20 2,04   

Total 18256,45 29    

SQ=Soma quadrática; GL= Graus de liberdade; MQ= Média Quadrática. 
Fcrítico (0,05; 6,23) =2,52 e Fcrítico (0,05; 3,20) =3,1 
(%R) recuperação; (A) Metanol; (B) Acetonitrila e (C) Água 
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Tabela 5.1019- Análise de variância do ajuste dos dados experimentais e equações 
preditas pelo modelo Cúbico especial para o estudo do efeito da proporção do 
solvente extrator sobre as recuperações de Cafeína (CAF), Amitriptilina (AMI), 

Citalopram (CIT), Fluoxetina (FLU), Sertralina (SER) e Venlafaxina (VEN) no sedimento. 

 
Fontes de 
Variação 

SQ GL MQ F calc. p-Valor Modelo 

CAF 

Modelo 7249,43 6 1208,24 304,15 0,00                   
                        

                
                          

    

Resíduos 91,37 23 3,97   

Falta de ajuste 7,64 3 2,55 0,61 0,62 

Erro puro 83,73 20 4,19   

Total 7340,80 29    

CIT 

Modelo 6571,90 6 1095,32 27,94 0,00 
                 

                         
                 

                  

Resíduos 90,04 23 3,92   

Falta de ajuste 9,51 3 3,17 0,77 0,99 

Erro puro 80,53 20 4,03   

Total 6661,04 29    

VEN 
 

Modelo 2873,00 6 478,83 231,86 0,00                   
                         
                         

                 
                  

Resíduos 47,50 23 2,07   

Falta de ajuste 8,30 3 2,77 1,42 0,98 

Erro puro 39,5 20 1,95   

Total 2920,50 29    

FLU 

Modelo 11137,06 6 1856,18 1025,86 0,00                   
                         

                  
               
                  

Resíduos 41,62 23 1,81   

Falta de ajuste 4,45 3 1,48 0,80 0,98 

Erro puro 37,17 20 1,86   

Total 11178,67 29    

SER 

Modelo 10314,30 6 1719,05 186,43 0,00                   
                        

                  
              
                  

Resíduos 212,08 23 9,22   

Falta de ajuste 0,96 3 0,32 0,03 0,98 

Erro puro 211,11 20 10,56   

Total 10526,38 29    

AMI 

Modelo 4716,82 6 786,14 737,67 0,00                   
                        

                 
              
                  

Resíduos 24,51 23 1,07   

Falta de ajuste 1,25 3 0,42 0,36 0,81 

Erro puro 23,26 20 1,16   

Total 4741,33 29    
SQ=Soma quadrática; GL= Graus de liberdade; MQ= Média Quadrática. 
Fcrítico (0,05; 6,23) =2,52 e Fcrítico (0,05; 3,20) =3,10 
(%R) recuperação; (A) Metanol; (B) Acetonitrila e (C) Água 

 

Para a regressão com modelo cúbico especial, comparando o Fcrítico (0,05; 6,23) 

=2,52 com o Fcalculado de cada fármaco no lodo de esgoto (CAF: Fcalculado = 79,8; CIT: 

Fcalculado = 1604,99; VEN: Fcalculado =132,31; FLU: Fcalculado =3388,43; SER: Fcalculado 

=3672,65; AMI: Fcalculado =1650,17) e no sedimento (CAF: Fcalculado = 304,15; CIT: 

Fcalculado = 2787,29; VEN: Fcalculado =231,86; FLU: Fcalculado =1025,86; SER: Fcalculado 
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=186,43; AMI: Fcalculado =737,67) foi verificado que esta é significativa (Fcrítico<F 

calculado) para todos os antidepressivos e para a cafeína. 

O estudo da falta de ajuste também comprovou que o modelo cúbico especial 

se ajusta satisfatoriamente aos dados experimentais, pois o valor de Fcrítico (0,05; 3,20) 

=3,10 foi maior do que o Fcalculado para cada analito (Fcrítico>Fcalculado e p-Valor >0,05). 

A análise da distribuição de resíduos em torno da reta que indica normalidade 

confirma o ajuste, pois não foram observados pontos muito distantes. (Figuras 5.6 e 

5.7). Tanto a regressão quanto a falta de ajuste foram avaliados no nível de 

significância de 95%.   
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Figura 5.615- Distribuição dos resíduos em torno da reta normal do modelo cúbico 
especial para o efeito da mistura de solventes sobre as recuperações de Cafeína 
(CAF), Amitriptilina (AMI), Citalopram (CIT), Fluoxetina (FLU), Sertralina (SER) e 

Venlafaxina (VEN) em lodo de esgoto 

 

 

Figura 5.716- Distribuição dos resíduos em torno da reta normal do modelo cúbico 
especial para o efeito da mistura de solventes sobre as recuperações de Cafeína 
(CAF), Amitriptilina (AMI), Citalopram (CIT), Fluoxetina (FLU), Sertralina (SER) e 

Venlafaxina (VEN) em sedimento. 

 

A análise dos efeitos por meio dos gráficos de Pareto (Figura 5.8) indica que 

os solventes puros metanol (A) e acetonitrila (B) apresentaram coeficientes 

significativos para a extração de todos analitos no lodo de esgoto. O metanol foi o 
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principal efeito para VEN, FLU, SER e AMI, já a acetonitrila foi mais relevante para 

CAF e CIT. Dos solventes puros, a água foi não significativa para todos os analitos 

exceto para a cafeína, o que concorda com a sua elevada solubilidade neste 

solvente (FERREIRA, 2005; PEELER et al., 2006). 

 
(A) Metanol; (B) Acetonitrila e (C) Água 

 

Figura 5.817- Gráficos de Pareto para os efeitos da mistura de solventes sobre as 
recuperações de Cafeína (CAF), Amitriptilina (AMI), Citalopram (CIT), Fluoxetina (FLU), 

Sertralina (SER) e Venlafaxina (VEN) em lodo de esgoto. 

 

As misturas binárias apresentaram efeito sinérgico para todos os compostos 

estudados. A mistura acetonitrila e água (BC) foi o principal efeito de interação 

observado para os antidepressivos. A combinação metanol e acetonitrila (AB) foi 

mais significativa que BC apenas para a cafeína. A mistura ternária metanol, 

acetonitrila e água apresentou efeito positivo apenas para a recuperação de 

sertralina, uma vez que nos demais analitos apresentou comportamento antagônico.  

Na figura 5.9 são apresentados os gráficos de Pareto para avaliação do efeito 

do solvente na recuperação dos analitos em sedimento. 
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(A) Metanol; (B) Acetonitrila e (C) Água 
 

Figura 5.918- Gráficos de Pareto para os efeitos da mistura de solventes sobre as 
recuperações de Cafeína (CAF), Amitriptilina (AMI), Citalopram (CIT), Fluoxetina (FLU), 

Sertralina (SER) e Venlafaxina (VEN) em sedimento. 

 

Dentre os solventes puros, a acetonitrila (B) representou o principal efeito na 

extração dos antidepressivos (CIT, VEN, FLU, SER e AMI). Para a cafeína o maior 

efeito foi gerado pelo metanol (A). A água (C) foi significativa apenas na recuperação 

de cafeína e venlafaxina, uma vez que para os demais compostos apresentou-se 

abaixo do nível mínimo de significância. Foram observados efeitos sinérgicos em 

todas as misturas binárias empregadas na extração em sedimento, sendo a de efeito 

principal a combinação metanol e acetonitrila (AB) para CIT, VEN, FLU e AMI; para 

CAF o melhor efeito binário foi acetonitrila e água (BC) e para SER metanol e água 

(AC).  
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Assim como foi verificado no lodo de esgoto, a interação ternária apresentou 

efeito significativo para a maioria dos compostos, porém de forma antagônica, 

desfavorável à extração. A comparação entre os efeitos sobre as recuperações no 

lodo e no sedimento indica diferenças nos solventes mais significativos em cada 

matriz, cabendo destacar o metanol e suas combinações para o lodo e a acetonitrila 

e suas misturas para o sedimento. Os gráficos de contornos, gerados pelo modelo 

cúbico especial para o Lodo de esgoto (Figura 5.10) reproduzem o comportamento 

observado nos gráficos de Pareto. 

 

 

Figura 5.1019- Gráficos de contorno para os efeitos da mistura de solventes sobre as 
recuperações de Cafeína (CAF) Amitriptilina (AMI), Citalopram (CIT), Fluoxetina (FLU), 
Sertralina (SER) e Venlafaxina (VEN) preditas pelo modelo cúbico especial em lodo de 

esgoto 
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A Figura 5.11 apresenta os gráficos de contornos para o modelo cúbico 

especial nas extrações em sedimento. Para todos os analitos foram observadas 

regiões de maior recuperação em torno da mistura binária metanol e acetonitrila (½: 

½) (v/v).  

 

Figura 5.1120- Gráficos de contornos para os efeitos da mistura de solventes sobre as 
recuperações de Cafeína (CAF) Amitriptilina (AMI), Citalopram (CIT), Fluoxetina (FLU), 

Sertralina (SER) e Venlafaxina (VEN) preditas pelo modelo cúbico especial em 
sedimento. 

 

Os antidepressivos estudados e a cafeína têm caráter predominante básico 

devido à presença de grupos aminos. A presença de anéis e cadeias 

hidrocarbônicas e átomos de cloro nas estruturas orgânicas conferem caráter 
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hidrofóbico e, portanto, maior solubilidade em solventes orgânicos do que em 

soluções aquosas. Por outro lado, a presença de grupos polares como hidroxilas, 

nitrilas, flúor e grupos aminos aumenta a solubilidade desses analitos em solventes 

orgânicos polares como o metanol e a acetonitrila. 

 A recuperação foi mais significativa nos ensaios onde havia a presença dos 

solventes orgânicos na mistura, em relação à água. A acetonitrila contribuiu 

sinergicamente tanto pura quanto nas misturas binárias, sugerindo afinidade entre 

este solvente e os analitos, o que possibilitou a dessorção dos antidepressivos e da 

cafeína da matriz e sua migração para a fase líquida extratora.  

As Figuras 5.12 e 5.14 mostram as respostas individuais da função desirability 

(relacionados com cada analito) e o perfil global (multiextração) que indicaram a 

faixa ótima de trabalho pela superposição das curvas de nível tendo em vista as 

recuperações máximas de cada componente nas matrizes lodo e sedimento. 

 

 

Figura 5.1221- Proporção otimizada dos solventes para extração simultânea de Cafeína 
(CAF), Amitriptilina (AMI), Citalopram (CIT), Fluoxetina (FLU), Sertralina (SER) e 

Venlafaxina (VEN) predita pela função desirability para lodo de esgoto. 
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Usando desirability global (sétima linha das figuras 5.12 e 5.14) como 

resposta verificou-se que há um máximo como ponto crítico. As coordenadas dos 

pontos são as proporções de componentes que geram a maior resposta para o 

sistema estudado. Isto pode ser observado nas Figuras 5.13 e 5.15, onde estão 

representados a superfície de respostas e o gráfico de contornos para o efeito das 

variáveis sobre a função desirability para as extrações em lodo e sedimento, 

respectivamente. 

 

 
Figura 5.1322- (a) Superfície de respostas (b) Gráfico de Contornos para composição da 
fase extratora preditas pelo modelo cúbico especial para extração simultânea em lodo 

de esgoto com base na função desirability. 

 

A otimização para o lodo de esgoto (Figuras 5.12 e 5.13) apresentou função 

desirability (di) igual 0,96, o que é considerado muito satisfatório, uma vez que o 

valor ideal deve ser 1,0 (CALADO e MONTGOMERY, 2003). Como resposta mais 

favorável para a composição da fase líquida na extração simultânea na matriz lodo 

de esgoto, a mistura binária metanol e acetonitrila (AB) na proporção (53:47) (v/v) foi 

indicada pela ferramenta empregada para a extração mais eficiente dos fármacos 

considerados. Os percentuais de recuperação previstos foram: 104% para a cafeína 

(CAF), 96% para o citalopram (CIT), 98% para venlafaxina (VEN), 99% para a 

fluoxetina (FLU), 107% para a sertralina (SER) e 104% para a amitriptilina (AMI). A 

condição ótima de extração prevista pelo modelo foi verificada experimentalmente e 

os valores de recuperação obtidos para todos os fármacos concordaram com os 

valores estimados: 104% (CAF); 101% (CIT); 102% (VEN); 96% (FLU); 102% (SER) 

e 95% (AMI). 
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A otimização do solvente extrator para o sedimento empregando a função 

desirability (di) é representada nas figuras 5.14 e 5.15.  

 

 

 Figura 5.1423- Proporção otimizada dos solventes para extração simultânea de Cafeína 
(CAF), Amitriptilina (AMI), Citalopram (CIT), Fluoxetina (FLU), Sertralina (SER) e 

Venlafaxina (VEM) preditas pela função desirability para sedimentos 

 

O valor para a desirability global (di) foi de 0,97, indicando uma resposta 

igualmente satisfatória. De modo semelhante ao lodo, a otimização também obteve 

como solução ótima para o sedimento a mistura binária metanol e acetonitrila (AB) 

na proporção (45:55) (v/v). Os percentuais de recuperação preditos foram: 103% 

para a cafeína (CAF), 48% para o citalopram (CIT), 42% para venlafaxina (VEN), 

73% para a fluoxetina (FLU), 68% para a sertralina (SER) e 50% para a amitriptilina 

(AMI). Os valores obtidos no ensaio de validação da condição ótima foram de 99%, 

50%; 46%; 74%; 60% e 51%, respectivamente. 
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Figura 5.1524- (a) Superfície de respostas (b) Gráfico de Contornos para composição da 
fase extratora preditas pelo modelo cubico especial para extração simultânea em 

sedimento com base na função desirability. 

 

As recuperações para o lodo de esgoto apresentaram percentuais próximos 

ao nível fortificado indicando que o emprego da proporção de solvente mais 

adequada fornece valores adequados. Contudo, para o sedimento, foram verificadas 

recuperações muito baixas apontando a necessidade de otimização de outras 

variáveis com a finalidade de tornar o procedimento de extração mais eficiente. 

 

 

5.3.3 Análise estatística dos resultados obtidos a partir do delineamento composto 

central rotacional (DCCR) 2³ para otimização das variáveis pH, volume de solvente e 

número de extrações em sedimento e lodo de esgoto 

 

A avaliação do efeito das variáveis pH, volume de solvente e número de 

extrações foi realizada com o auxílio do delineamento experimental 

 DCCR 2³ com a finalidade de estabelecer uma condição ótima para extração 

simultânea dos analitos após definidas as proporções ideais na mistura de 

solventes. Os ensaios realizados permitiram analisar os resultados com base nas 

evidências experimentais das regiões estudadas, para melhor compreensão 

processo de extração mediante a observação dos efeitos de interação, dos 

coeficientes de regressão e de modelos empíricos.  
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Nas Tabelas 5.11 e 5.12 são apresentadas as análises de variâncias 

(ANOVA) dos resultados do DCCR considerando a influência dos fatores e a 

interação entre as variáveis num intervalo de confiança de 95%, bem como o modelo 

quadrático considerando os coeficientes significativos para as recuperações em lodo 

de esgoto e sedimento, respectivamente. 

 

Tabela 5.1120- Análise de variância (ANOVA) do ajuste dos dados experimentais e 
equações preditas pelo modelo quadrático e suas interações para o estudo do efeito 
das variáveis pH, número de extrações e volume sobre as recuperações de Cafeína 

(CAF), Amitriptilina (AMI), Citalopram (CIT), Fluoxetina (FLU), Sertralina (SER) e 
Venlafaxina (VEN) no lodo de esgoto. 

 
Fontes de 
Variação 

SQ GL MQ F calc. Modelo 

CAF 

Modelo 2063,7 9 229,3 13,6                   
                          

                            
                          

              

Resíduos 369,5 22 16,8  

Falta de ajuste 145,6 5 29,1 2,2 

Erro puro 223,9 17 13,2  

Total 2433,3 31   

CIT 

Modelo 3732,3 9 414,7 20,7                  
                          
                           
                           

               

Resíduos 440,7 22 20,0  

Falta de ajuste 115,9 5 23,2 1,2 

Erro puro 324,8 17 19,1  

Total 4173,0 31   

VEN 
 

Modelo 2180,5 9 242,3 6,1 

                            
                          

                 

Resíduos 881,0 22 40,0  

Falta de ajuste 238,9 5 47,8 1,5 

Erro puro 542,1 17 31,9  

Total 3061,5 31   

FLU 

Modelo 10835,8 9 1204,0 12,2                             
                         
                          
                          

     

Resíduos 2161,9 22 98,3  

Falta de ajuste 712,6 5 142,5 1,7 

Erro puro 1449,3 17 85,3  

Total 12997,7 31   

SER 

Modelo 5687,6 9 632,0 20,8                   
                           
                           
                           
                          

              

Resíduos 668,8 22 30,4  

Falta de ajuste 173,1 5 34,6 1,2 

Erro puro 495,7 17 29,2  

Total 6356,4 31   

AMI 

Modelo 2675,4 9 297,3 14,5 
                            
                          
                           

                 

Resíduos 452,6 22 20,6  

Falta de ajuste 134,2 5 26,84 1,4 

Erro puro 318,4 17 18,7  

Total 3128,0 31   
SQ=Soma quadrática; GL= Graus de liberdade; MQ= Média Quadrática. 
Fcrítico (0,05; 9,22) =2,3 e Fcrítico (0,05; 5,17) =2,8 

(%R) recuperação; (A) pH; (B) Número de extrações e (C) volume. 

 

 Tabela 5.1221- Analise de variância (ANOVA) do ajuste dos dados experimentais e 
equações preditas pelo modelo quadrático e suas interações para o estudo do efeito 
das variáveis pH, número de extrações e volume sobre as recuperações de Cafeína 
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(CAF), Amitriptilina (AMI), Citalopram (CIT), Fluoxetina (FLU), Sertralina (SER) e 
Venlafaxina (VEN) no sedimento. 

 
Fontes de 
Variação 

SQ GL MQ F calc. Modelo 

CAF 

Modelo 4015,5 9 446,2 15,4 
                                

                          
                            

                           

Resíduos 635,7 22 29,0  

Falta de ajuste 188,9 5 37,8 1,4 

Erro puro 446,8 17 26,3  

Total 4651,2 31   

CIT 

Modelo 11399,9 9 1266,7 32,7                              
                           
                          
                          

              

Resíduos 852,7 22 38,8  

Falta de ajuste 284,2 5 56,8 1,7 

Erro puro 568,5 17 33,4  

Total 12252,6 31   

VEN 
 

Modelo 14072,6 9 1563,6 29,5                                
                          
                            
                          
                           

Resíduos 1165,7 22 52,99  

Falta de ajuste 479,6 5 95,92 2,4 

Erro puro 686,1 17 40,4  

Total 15238,3 31   

FLU 

Modelo 7482,8 9 831,4 15,9                               
                          
                            
                          
                           

Resíduos 1148,0 22 52,2  

Falta de ajuste 343,7 5 57,3 1,21 

Erro puro 804,3 17 47,3  

Total 8630,8 31   

SER 

Modelo 5351,7 9 594,6 8,7                                
                          
                            
                          
                           

Resíduos 1506,6 22 68,5  

Falta de ajuste 429,8 5 86,0 1,4 

Erro puro 1076,8 17 63,3  

Total 6858,3 31   

AMI 

Modelo 10973,3 9 1219,3 23,2                                
                         

                           
                          
                           

Resíduos 1156,6 22 52,6  

Falta de ajuste 307,2 5 61,4 1,2 

Erro puro 849,4 17 50,0  

Total 12129,9 31   
SQ=Soma quadrática; GL= Graus de liberdade; MQ= Média Quadrática. 
Fcrítico (0,05; 9,22) =2,3 e Fcrítico (0,05; 5,17) =2,8 
(%R) recuperação; (A) pH; (B) Número de extrações e (C) volume. 

 

Ao comparar o Fcrítico (0,05; 9,22) =2,52 com o Fcalculado de cada fármaco no lodo de 

esgoto (CAF: Fcalculado = 13,64; CIT: Fcalculado = 20,7; VEN: Fcalculado =6,1; FLU: Fcalculado 

=12,2; SER: Fcalculado =20,8; AMI: Fcalculado =14,5) e no sedimento (CAF: Fcalculado = 

15,4; CIT: Fcalculado = 32,7; VEN: Fcalculado =29,5; FLU: Fcalculado =15,9; SER: Fcalculado 

=8,7; AMI: Fcalculado =3,2) foi verificado que a regressão é significativa (Fcrítico<F 

calculado e p-Valor <0,05) para todos os antidepressivos e para a cafeína. 

O estudo da falta de ajuste também confirmou que os modelos quadráticos e 

as interações se ajustam satisfatoriamente aos dados experimentais, pois o valor de 

Fcrítico (0,05; 5,17) =2,8 foi maior do que o Fcalculado para todos os compostos estudados 

(Fcrítico>Fcalculado). Isto é reforçado através da análise na distribuição dos resíduos em 
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torno da reta que indica normalidade, uma vez que não foram observados pontos 

muito distantes (Figuras 5.16 e 5.17). Tanto a regressão quanto a falta de ajuste 

foram avaliados no nível de significância de 95%.   

 

 
Figura 5.1625- Distribuição dos resíduos em torno da reta normal de acordo como 

modelo quadrático do DCCR 2³ sobre as recuperações de Cafeína (CAF), Amitriptilina 
(AMI), Citalopram (CIT), Fluoxetina (FLU), Sertralina (SER) e Venlafaxina (VEN) em lodo 

de esgoto. 
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Figura 5.1726- Distribuição dos resíduos em torno da reta normal de acordo como 

modelo quadrático do DCCR 2³ sobre as recuperações de Cafeína (CAF), Amitriptilina 
(AMI), Citalopram (CIT), Fluoxetina (FLU), Sertralina (SER) e Venlafaxina (VEN) em 

sedimento. 

 

A análise dos efeitos lineares e quadráticos das variáveis estudadas, bem 

como as suas interações sobre as recuperações dos fármacos em estudo pode ser 

realizada pelo exame dos gráficos de Pareto (Figuras 5.18 e 5.19). A inspeção da 

Figura 3.18 permite verificar a ocorrência de muitos efeitos negativos para a 

recuperação de todos os fármacos estudados em lodo de esgoto. 
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(A) pH, (B) Número de extrações e (C) volume; (L) Linear e (Q) Quadrático 
 

 
Figura 5.1827- Gráficos de Pareto para os efeitos das variáveis pH, número de 

extrações e volume sobre as recuperações de Cafeína (CAF), Amitriptilina (AMI), 
Citalopram (CIT), Fluoxetina (FLU), Sertralina (SER) e Venlafaxina (VEN) em lodo de 

esgoto 

 

Para a cafeína (CAF) foram significativos os efeitos da interação binária 

número de extrações e volume de solvente (BC), o número de extrações quadrático 

(B(Q)), o pH quadrático (A(Q)) o volume de solvente quadrático (C(Q)) e o número 

de extrações linear (B(L)). Dentre estes efeitos apenas o último foi sinérgico para a 

recuperação, ou seja, seu aumento conduz a melhores resultados. Os demais, por 
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apresentarem sinal negativo, conduzem a uma elevação da resposta a medida que 

são reduzidos. 

Para o citalopram (CIT) todos os efeitos lineares e quadráticos foram 

significativos para a recuperação, bem como as interações binárias, excetuando a 

combinação do número de extrações e o volume de solvente (BC). Dos termos 

inseridos no modelo, apenas o número de extrações linear (B(L)) e o volume de 

solvente linear (C(L)) foram positivos, indicando que o incremento nestas variáveis 

possibilita uma elevação da recuperação. Os demais efeitos apresentaram 

comportamento antagônico apontando melhores respostas quando reduzidos. 

As recuperações de venlafaxina (VEN) são melhoradas a medida que os 

efeitos do número de extrações linear (B(L)) e volume de solvente linear (C(L)) são 

aumentados. Os demais efeitos significativos foram pH linear (A(L)), número de 

extrações quadrático (B(Q)) e as combinações número de extrações e volume de 

solvente (BC) e pH com o número de extrações (AB). Todos apresentaram 

antagonismo reduzindo a resposta a medida que se elevam. 

A fluoxetina (FLU) teve como único efeito não significativo o termo quadrático 

do volume de solvente (C(Q)). Foram sinérgicos apenas o número de extrações 

linear (B(L)) e a interação pH com o número de extrações (AB). Os demais termos 

apresentaram-se negativos indicando recuperações inadequadas quando elevados. 

Semelhante à fluoxetina, a sertralina (SER) apresentou como efeito de 

significância inferior aos 5% o volume de solvente linear (C(L)). Dos significativos, 

todos são desfavoráveis à recuperação deste analito quando elevados, exceto o 

termo do número de extrações linear (B(L)), o único positivo observado. 

Os efeitos que favorecem a extração de amitriptilina (AMI) são semelhantes 

aos observados para o citalopram, sendo sinérgicos o número de extrações linear 

(B(L)) e o volume de solvente linear (C(L)). Os demais termos significativos indicam 

redução na recuperação quando aumentados. Não foram relevantes os efeitos 

volume de solvente quadrático (C(Q)) e pH com o número de extrações (AB). 

Em geral observou-se uma tendência apontando para o número de extrações 

(B) e para o volume de solvente (C) como principais variáveis, pois ao serem 

elevadas, há uma maior recuperação dos analitos no lodo de esgoto. 
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Figura 5.1928- Superfícies de resposta para os efeitos das variáveis pH, número de 

extrações e volume de acordo como modelo quadrático do DCCR 2³ sobre as 
recuperações de Cafeína (CAF), Amitriptilina (AMI), Citalopram (CIT), Fluoxetina (FLU), 

Sertralina (SER) e Venlafaxina (VEN) em lodo de esgoto. 
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O pH (A) prejudica a resposta quando aumentado. As superfícies de resposta 

apresentadas na Figura 5.19 corroboram com estas asserções. Para a geração das 

mesmas, as variáveis não representadas foram fixadas no ponto central (pH=7, 

número de extrações=3 e volume de solvente=3 mL). 

Ao se analisar as superfícies de respostas (Figura 5.19), observou-se um 

comportamento quadrático no pH (A), onde foi verificado a tendência de que os 

extremos reduzem o rendimento. As variáveis do número de extrações (B) e volume 

de solvente (C), conforme discutido anteriormente, apresentaram o comportamento 

proporcional, sendo que quanto maiores, melhores são as recuperações. 

Outra observação pertinente é a de que as regiões com maiores 

recuperações situaram-se em torno do ponto central para a cafeína e para os 

demais analitos localizaram-se abaixo deste em relação ao pH e acima para número 

de extrações e volume de solvente. 

A Figura 5.20 apresenta os efeitos das variáveis estudadas sobre a 

recuperação em sedimento. Para a cafeína (CAF) todos os termos quadráticos e 

lineares foram significativos, além da interação entre o número de extrações e o 

volume de solvente (BC). Apresentou influência positiva somente o termo pH linear 

(A(L)), sugerindo relação direta entre este efeito e a resposta. Os demais prejudicam 

a recuperação deste composto em sedimento quando elevados. 

O único efeito não efetivo para o citalopram (CIT) foi o pH linear (A(L)). Dentre 

os efeitos cuja significância foi superior ao nível estabelecido, contribuíram de forma 

positiva o pH quadrático (A(Q)), o número de extrações tanto linear (B(L)) quanto 

quadrático (B(Q)), o volume de solvente linear (C(L)) e as interações binárias pH 

com número de extrações (AB) e pH com volume de solvente (AC). Apresentaram 

efeito antagônico o termo quadrático do volume de solvente (C(Q)) e a combinação 

entre o número de extrações e o volume de solvente (BC). 

As recuperações de venlafaxina (VEN), fluoxetina (FLU) e amitriptilina (AMI) 

apresentaram todos os efeitos significativos, sendo comumente favoráveis a valores 

ideais os termos referentes ao pH quadrático (A(Q)), número de extrações linear 

(B(L)), volume de solvente linear (C(L)), a interação do pH com o número de 

extrações (AB) e pH com volume de solvente (AC). Os termos número de extrações 

quadrático (B(Q)) e pH linear (A(L)) foram sinérgicos para venlafaxina (VEN) e 

amitriptilina (AMI), pois para a fluoxetina (FLU) apresentaram comportamento 
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antagônico. A combinação número de extrações com volume de solvente (BC) foi 

positiva apenas para cafeína. Pode-se considerar que as variáveis investigadas 

possuíram efeito semelhante sobre a recuperação destes três compostos. 

 

 
(A) pH, (B) Número de extrações e (C) volume; (L) Linear e (Q) Quadrático 
 

Figura 5.2029- Gráficos de Pareto para os efeitos das variáveis pH, número de 
extrações e volume sobre as recuperações de Cafeína (CAF), Amitriptilina (AMI), 

Citalopram (CIT), Fluoxetina (FLU), Sertralina (SER) e Venlafaxina (VEN) em 
sedimento. 

 

A sertralina (SER) apresentou como termos significativos e positivos os 

efeitos pH quadrático (A(Q)), número de extrações linear (B(L)) e a interação do pH 

com o número de extrações (AB). Foram antagônicos número de extrações 
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quadrático (B(Q)), o volume de solvente quadrático (C(Q)) e a interação binária 

número de extrações com volume de solvente (BC).  

A principal diferenciação entre os efeitos observados no lodo em relação ao 

sedimento é que para este último foi verificado comportamento sinérgico do pH (A) 

para todos os analitos tanto em termos quadráticos (Q) ou lineares (L). 

As superfícies de resposta apresentadas na Figura 5.21 permitem uma 

análise visual dos efeitos sobre os percentuais de recuperação. As variáveis não 

representadas foram fixadas no ponto central (pH=7, número de extrações=3 e 

volume de solvente= 3 mL). 

Assim como foi observado na extração em lodo de esgoto, para o sedimento 

verifica-se um comportamento quadrático no pH (A), porém com redução na 

recuperação dos antidepressivos para os valores extremos. A interação das 

variáveis número de extrações (B) e volume de solventes (C) também afeta a 

resposta, uma vez que são obtidos bons resultados para poucas extrações com 

maior volume de extrator ou várias extrações empregando menores volumes. 

A avaliação geral das informações fornecidas pelo DCCR permitiu verificar 

que o pH foi a variável de influência específica em cada matriz, pois para o lodo de 

esgoto observam-se as curvas de maior recuperação em valores ácidos. No 

sedimento, as regiões de melhor desempenho tendem a valores alcalinos de pH. As 

demais variáveis apresentaram comportamento semelhante ao fornecerem melhores 

respostas à medida que são aumentadas em ambas as matrizes. 

Estes resultados confirmam que a otimização do valor de pH da fase 

extratora é crucial para a eficiente extração de compostos ácidos e básicos. O ajuste 

do pH resulta em uma maior razão de distribuição e garante elevados fatores de 

enriquecimentos e valores de recuperação dos analitos de interesse (PEDERSEN-

BJERGAARD e RASMUSSEN, 2000). 

As cargas elétricas que se formam nos grupos funcionais em argilominerais 

são originadas pela sorção ou dessorção de prótons (íons H+) ou de íons hidroxilas 

(OH-) nos grupos funcionais de superfície. Já na matéria orgânica, o principal grupo 

funcional é o grupo carboxila (-COOH) (SPOSITO, 1989; POLETO et al., 2009). 
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Figura 5.2130- Superfícies de resposta para os efeitos das variáveis pH, número de 

extrações e volume de acordo como modelo quadrático do DCCR 2³ sobre as 
recuperações de Cafeína (CAF), Amitriptilina (AMI), Citalopram (CIT), Fluoxetina (FLU), 

Sertralina (SER) e Venlafaxina (VEN) em sedimento. 
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Ajustes no pH, focando alterações nos equilíbrios envolvendo estas estruturas 

podem aumentar a eficiência da extração, uma vez que tanto o equilíbrio de 

dissociação quanto a solubilidade de compostos básicos como os antidepressivos e 

a cafeína são diretamente afetados pelo pH da matriz onde se encontram. 

A preferência por valores ácidos para o lodo de esgoto sugere um 

mecanismo de protonação da matriz ou dos analitos, favorecendo a transferência 

destes para a fase extratora. A fase extratora composta por acetonitrila e metanol, 

ambos solventes orgânicos polares, que solvatam os analitos através de interações 

dipolo-dipolo e ligação de hidrogênio, promove o aumento na extração (KUURANNE 

et al., 2003; ESRAFILI et al., 2007). 

A tendência observada para a extração em sedimento, de valores alcalinos 

de pH para o aumento da extração obtida, sugere um mecanismo diferenciado. A 

ionização de grupos ácidos na matriz causa expansão e repulsão de cargas, 

resultando na transferência da fase solida para a solução uma vez que os ácidos 

húmicos do sedimento apresentam maior grau de oxigenação que a matéria 

orgânica em lodos (DICK et al., 1998; ROSA et al., 2000). Com isso há uma maior 

abundância de prótons que podem ser neutralizados. Além disso, em pH básico os 

analitos em estudo encontram-se neutros, na forma de base livre, e 

consequentemente mais solúveis nos solventes orgânicos usados na extração. 

A presença do solvente orgânico age na supressão ou a atenuação das 

interações hidrofóbicas dos analitos com a matriz, facilitando os procedimentos de 

extração e influenciando positivamente na recuperação. Logo, tanto o aumento no 

volume quanto o no número de extrações sequenciais tende a melhorar a resposta 

(PEDERSEN-BJERGAARD e RASMUSSEN, 2004; KUOSMANEN et al., 2003). 

A condição ótima de extração simultânea foi definida pela análise das 

superfícies de resposta que relacionam as variáveis em estudo e o comportamento 

da desirability global perante a variação dos fatores, tendo em vista a visualização 

da região de maior desirability. As Figuras 5.22 e 5.23 representam a superfície de 

resposta para a função desirability para as recuperações em lodo de esgoto e 

sedimento, respectivamente.  
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Figura 5.2231- Superfícies de respostas para otimização das variáveis pH, número de 
extrações e volume de solvente com base nas recuperações simultâneas de Cafeína 

(CAF), Amitriptilina (AMI), Citalopram (CIT), Fluoxetina (FLU), Sertralina (SER) e 
Venlafaxina (VEN) com base na função desirability para lodo de esgoto. 

 

Para o lodo, a resposta da função é maximizada para valores de pH entre 2 

e 6, volume de solvente de 2,5 a 5,5 mL e número de extrações correlacionado ao 

volume de extrator empregado, sendo a faixa ideal de 2 a 5. 

 

 
Figura 5.2332- Superfícies de respostas para otimização das variáveis pH, número de 
extrações e volume de solvente com base nas recuperações simultâneas de Cafeína 

(CAF), Amitriptilina (AMI), Citalopram (CIT), Fluoxetina (FLU), Sertralina (SER) e 
Venlafaxina (VEN) com base na função desirability para sedimentos 

 

No sedimento, as regiões de maior desirability estão na faixa de pH que vai 

de 10 a 14, o volume de solvente 2,0 a 5,5 mL e de 3 a 5 extrações sequenciais. 

As superfícies de respostas apresentadas nas Figuras 5.24 e 5.25 concordam 

com os efeitos preditos pelos modelos quadráticos empregados no ajuste dos dados 

experimentais. 

Após a análise do DCCR, as condições experimentais otimizadas para a 

obtenção das melhores respostas de recuperação simultânea de cafeína, citalopram, 

venlafaxina, fluoxetina, sertralina e amitriptilina foram obtidas utilizando a função 
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desirability de Derringer. O uso desta função teve por objetivo encontrar as 

condições de operação que garantissem o cumprimento dos critérios para todas as 

respostas envolvidas e, ao mesmo tempo, proporcionassem a melhor possível na 

resposta conjunta (DERRINGER e SUICH, 1980; CANDIOTI et al., 2014).  

As Figuras 5.24 e 5.25 representam o perfil desirability para a otimização dos 

parâmetros de extração e os valores preditos pela otimização para o lodo de esgoto 

e o sedimento, respectivamente.  

 

 
Figura 5.2433- Otimização das variáveis pH, número de extrações e volume de solvente 
para recuperações simultâneas de Cafeína (CAF), Amitriptilina (AMI), Citalopram (CIT), 

Fluoxetina (FLU), Sertralina (SER) e Venlafaxina (VEN) preditas pela função 
desirability para lodo de esgoto 

 

O valor de função desirability global (di) para a extração simultânea em lodo 

(Figura 5.24) foi igual a 0,89 o que indica uma resposta satisfatória, por ser próximo 

a 1,0 (VAN GYSEGHEM et al., 2004). 

A condição indicada como mais favorável à obtenção de valores de 

recuperações elevadas para todos os analitos foi o pH 3,2, volume de 4 mL do 

solvente extrator e 3 ciclos de extrações. Os percentuais de recuperação preditos 

foram: 97% para a cafeína (CAF), 113% para o citalopram (CIT), 111% para 
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venlafaxina (VEN), 110% para a fluoxetina (FLU), 113% para a sertralina (SER) e 

106% para a amitriptilina (AMI). Os valores obtidos no ensaio de validação da 

condição ótima foram de 95%, 101%; 98%; 104%; 97% e 93%, respectivamente, o 

que está em excelente correspondência com os valores preditos pelo modelo. 

Na otimização da recuperação em sedimento (Figura 5.24) foram obtidas 

condições ideais distintas em relação ao lodo de esgoto. A função desirability global 

(di) para a extração simultânea nesta matriz foi de 0,98 e por estar próxima a 1,0 

considera-se a resposta muito satisfatória (CALADO e MONTGOMERY, 2003; 

CANDIOTI et al., 2014). 

 

 
 

Figura 5.2534- Otimização das variáveis pH, número de extrações e volume de solvente 
para recuperações simultâneas de Cafeína (CAF), Amitriptilina (AMI), Citalopram (CIT), 

Fluoxetina (FLU), Sertralina (SER) e Venlafaxina (VEN) preditas pela função 
desirability para sedimentos 

 

Na Figura 5.25 são verificadas, na sétima linha, as condições otimizadas 

indicadas pela função desirability para o sedimento. O pH ideal foi de 11, o número 

de extrações foi 4 e o volume de solvente 3 mL. As recuperações preditas para este 

conjunto de parâmetros foram: 96% para a cafeína (CAF), 99% para o citalopram 
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(CIT), 103% para venlafaxina (VEN), 100% para a fluoxetina (FLU), 91% para a 

sertralina (SER) e 102% para a amitriptilina (AMI). A validação da condição ótima 

ocorreu através de um ensaio de confirmação em duplicata onde foram recuperados 

92%, 96%, 90%, 97%, 85% e 94% de cada analito, respectivamente. 

 

 

5.4 CONCLUSÕES  

 

 

O planejamento de misturas simplex-centroide mostrou-se adequado no 

estudo do efeito da proporção entre os solventes metanol, acetonitrila e água na 

composição da fase extratora, pois o modelo cúbico especial foi significativo ao nível 

de confiança de 95% para todos os analitos. O delineamento composto central 

rotacional (DCCR) 2³ para estudo do pH, volume de solvente e número de extrações 

forneceu, dentro dos níveis estudados, a melhor opção nos valores de recuperação 

ao nível de significância de 95%, uma vez que, o modelo quadrático ajustou-se 

satisfatoriamente aos dados tanto para as recuperações em lodo quanto em 

sedimento. 

Com base nas particularidades de cada matriz, a realização dos ensaios 

baseados em delineamentos experimentais permitiu aferir recuperações distintas 

num mesmo nível de concentração dos analitos no lodo e sedimento, indicando 

abordagens diferenciadas nas proporções de solventes, pH, número de etapas e 

volume adequado para cada um. 

Nas otimizações realizadas os valores de recuperação preditos foram 

semelhantes aos obtidos experimentalmente, indicando que o emprego da função 

desirability foi estatisticamente significativo para a obtenção de condições de 

trabalho otimizadas. 

Os resultados reforçaram a importância dos solventes metanol e acetonitrila 

no protocolo de extração, além da observação do pH como variável de maior 

influência quando comparadas as recuperações em lodo e sedimentos, pois afeta 

diretamente os analitos e grupos ácidos na matriz. 
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CAPÍTULO 6 

PESQUISA DE CAFEÍNA E ANTIDEPRESSIVOS COMUMENTE 

PRESCRITOS EM LODO DE ESTAÇÕES DE TRATAMENTO DE 

ESGOTOS E SEDIMENTOS DE ÁGUA DOCE 
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RESUMO 

 

 

O uso de antidepressivos está amplamente disseminado nos tempos atuais. Com 
isso, apresentam risco em potencial sobre os ecossistemas pela disposição de 
esgotos domésticos contendo metabólitos e estruturas inalteradas, mesmo após o 
processamento em estações de tratamento. Este capítulo propõe um método rápido 
para determinação simultânea de antidepressivos de uso frequente (citalopram, 
venlafaxina, fluoxetina, sertralina e amitriptilina) e de cafeína como marcador 
antrópico, baseado em extração por solvente auxiliada por micro-ondas e CLAE-
PDA. O método analítico foi validado e considerado satisfatório para determinação 
simultânea dos antidepressivos e da cafeína em lodos de esgoto e sedimentos. Não 
foram verificados interferentes nos tempos de retenção dos padrões em estudo, 
indicando seletividade, porém o estudo de efeito matriz apontou interferência da 
matriz do lodo e sedimento na sensibilidade e na exatidão do método analítico, 
sendo, portanto empregada a calibração por adição padrão. A linearidade foi 
adequada para a faixa de 50 a 800 ng mL-1 com limites de detecção e quantificação 
de 3,0 a 20,0 ng mL-1 e 20,0 a 50 ng mL-1 respectivamente. A precisão foi estimada 
pelo coeficiente de variação (CV) e apresentou valores inferiores a 8%. A exatidão 
foi avaliada por meio de ensaios com fortificação de amostras de sedimento e lodo 
em três níveis de concentrações. A faixa de recuperação variou de 60 a 99%. O 
método foi aplicado em amostras de lodo de esgoto e sedimentos da região do 
Reservatório de Itaipu. Os resultados confirmam a presença dos analitos no lodo de 
esgoto e indicam os resíduos de estações de tratamento como uma rota de inserção 
de micropoluentes no meio ambiente local, uma vez que os antidepressivos também 
foram encontrados nos sedimentos de rio.  
 
Palavras Chaves: Poluentes emergentes, antidepressivos, lodo, sedimentos, 
monitoramento ambiental, Validação Analítica. 
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ABSTRACT 

 

 

The use of antidepressants is widespread in modern times. Thus, they present a 
potential risk for the ecosystems of domestic sewage containing metabolites and 
structures unchanged even after the processing treatment stations. This paper 
proposes a fast method for simultaneous determination of frequent use of 
antidepressants (citalopram, venlafaxine, fluoxetine, sertraline and amitriptyline) and 
caffeine as anthropic marker, based on solvent extraction assisted by microwave and 
CLAE-PDA. The analytical method was validated and found satisfactory for the 
simultaneous determination of antidepressants and caffeine in sewage sludge and 
sediments. There were checked interfering in the retention times of the standards 
under study, indicating selectivity, but the matrix effect study showed interference of 
sludge and sediment matrix in sensitivity and accuracy of the analytical method and 
is therefore used calibration by standard addition. Linearity was adequate for the 
range from 50.0 to 800.0 ng mL-1 with limits of detection and quantification of from 
3.0 to 20.0 ng mL-1 and 20.0 to 50 ng mL-1 respectively. The accuracy was estimated 
by the coefficient of variation (CV) is presented below 8%. Accuracy was assessed 
by testing fortification of sludge and sediment samples at three concentration levels. 
The recovery range varied from 60 to 99%. The method was applied in sludge 
samples of sewage and sediments of the Itaipu reservoir region. The results confirm 
the presence of analytes in sewage sludge and indicate waste treatment plants as a 
micropollutants insertion route in the local environment, since antidepressants have 
also been found in river sediments. 
 
Key Words: Emerging Pollutants, antidepressants, sludge, sediment, environmental 
monitoring, Analytical Validation. 
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6.1 INTRODUÇÃO  

 

 

A presença de microcontaminantes do grupo dos antidepressivos e a cafeína 

vêm sendo investigada em estudos pioneiros realizados em estações de tratamento 

de esgotos (ETEs) e em lodos destinados a biofertilização (KINNEY et al., 2006; 

FROEHNER et al., 2010; LAJEUNESSE et al., 2012; MARTÍN et al., 2012; 

GOLOVKO et al., 2014; GAGO-FERRERO et al., 2015; SUBEDI e KANNAN, 2015). 

Os inibidores seletivos de recaptura de serotonina (ISRS) compreendem uma das 

classes mais importantes de antidepressivos, por serem os mais comumente 

prescritos e utilizados no tratamento contra depressão. Com isso, apresentam maior 

aporte nas fontes de entrada dos ecossistemas (esgotos e resíduos gerados em 

ETEs) e possibilidade de efeitos ecotoxicológicos (ZORITA, MARTENSSON e 

MATHIASSON, 2007; BERGERSEN, HANSSEN e VASSKOG, 2012; COSTA 

JUNIOR, PLETSCH e TORRES, 2014; GIEBULTOWICZ e NALECZ-JAWECKI, 

2014; SCHLUSENER et al., 2015). 

As tecnologias atualmente aplicadas nas estações de tratamento de esgotos 

são baseadas em processos convencionais, voltados à estabilização da matéria 

orgânica, remoção de nutrientes e desinfecção. Com isso, a degradação efetiva 

destes novos contaminantes é incerta (SUBEDI et al., 2013). Alguns estudos têm 

sugerido a remoção de fármacos residuais, incluindo antidepressivos e seus 

metabolitos, na massa liquida de entrada e saída em sistemas de tratamento 

biológico (SIM, LEE e OH, 2010; VERLICCHI, AL AUKIDY e ZAMBELLO, 2012). 

Contudo, outras pesquisas têm apontado que essa remoção trata-se apenas 

da transferência dos poluentes para o lodo e sedimentos, não ocorrendo degradação 

ou tratamento efetivo. A biomassa produzida nos reatores biológicos é comumente 

destinada à produção de biossólidos, cuja aplicação no solo pode resultar em uma 

nova rota de transporte para os ecossistemas (FLORES, SALCEDO e FERNÁNDEZ, 

2011; NIEMI et al., 2013; PEYSSON e VULLIET, 2013; SUBEDI et al., 2013). 

Assim, existe urgência por resultados e avanços científicos nos 

procedimentos de monitoramento ambiental, em especial no desenvolvimento de 

competências analíticas, equipamentos e métodos com a sensibilidade necessária à 
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investigação nos diferentes focos de contaminação (BUCHBERGER, 2007; 

CARBALLA, OMIL e LEMA, 2008; AUFARTOVA et al., 2011). 

Os níveis de concentrações em que esses compostos se apresentam e a 

complexidade matricial são fatores limitantes no processo investigativo. As principais 

abordagens são baseadas em cromatografia líquida e gasosa com diferentes tipos 

de detectores (MARTINEZ BUENO et al., 2012; DEVIER et al., 2013). 

Este capítulo teve por objetivo a validação  e aplicação de uma metodologia 

rápida para determinação de cinco antidepressivos (amplo uso terapêutico) e da 

cafeína (como marcador antrópico) em lodo de estações de tratamento de esgoto e 

sedimento de corpo receptor, utilizando extração com solvente auxiliada por micro-

ondas e cromatografia líquida de alta eficiência acoplada a detector UV por arranjo 

de diodos. Posteriormente, o método foi aplicado em amostras de lodo e sedimentos 

provenientes de sistemas de tratamento e rios localizados na região do Reservatório 

de Itaipu, Brasil, uma importante fonte econômica e de abastecimento, carente de 

estudos envolvendo poluentes emergentes. 

 

 

6.2 MATERIAIS E MÉTODOS 

 

 

6.2.1 Protocolo de Extração 

 

Triplicatas de cada amostra, secas e peneiradas preparadas conforme 

descrito no capítulo 4, passaram por microextração auxiliada por micro-ondas e 

ultrassom. Como solvente extrator para o lodo foi utilizada uma mistura binária 

metanol e acetonitrila na proporção 53:47 (v/v) com pH ajustado para 3,0 e para os 

sedimentos a proporção 45:55 (v/v) em pH 11,0. Aproximadamente 5 g de amostras 

foram inseridos em tubos de ensaio juntamente com 20 mL de solvente extrator. 

Para o sedimento foram empregados 15 mL. 

Estas condições foram definidas previamente por meio de ensaios de 

recuperação empregando delineamento experimental (Capítulo 5). A 

homogeneização da mistura ocorreu por agitação em vortex por 30 s. Na sequência, 

as amostras foram aquecidas em forno micro-ondas durante 20 s na potência 10 W. 
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Depois eram resfriadas à temperatura ambiente em banho ultrassônico durante 60 s 

e repetiam-se os procedimentos de agitação e aquecimento por três vezes. Para a 

separação das fases foi empregada centrifugação por 2 min a 2000 rpm e o extrato 

foi recolhido em um balão de destilação.  

A amostra de lodo foi resubmetida aos procedimentos por mais duas vezes e 

a de sedimento por mais três vezes (conforme condições ótimas descritas no 

Capítulo 5), perfazendo um volume final em torno de 60 mL. O volume do extrato foi 

reduzido por rota-evaporação, a solução filtrada em filtro de seringa 0,22 µm (nylon, 

Chromafil®) e o volume ajustado a 5 mL com acetonitrila. 

 

 

6.2.2 Estudo do efeito matriz 

 

Para avaliar o efeito matriz sob a sensibilidade do método analítico foram 

obtidos extratos das amostras de lodo e sedimentos. Foram preparadas três curvas 

de calibração na faixa de 50,0 a 800 ng mL-1 com cinco pontos em duplicata, usando 

na avolumagem de duas delas os extratos de matriz e na terceira o solvente puro 

acetonitrila. Para comparar os coeficientes angulares obtidos para as matrizes e o 

solvente, foi aplicado um teste t de comparação de médias ao nível de significância 

de 95%. 

 

 

6.2.3 Validação 

 

A seletividade foi avaliada pela comparação dos tempos de retenção e 

espectros UV de analitos nas soluções padrão e nas amostras. A quantificação dos 

analitos foi realizada por adição de padrão devido à complexidade matricial. Para tal, 

se fizeram adições de alíquotas diferentes de uma solução de trabalho contendo 

todos os analitos na concentração de 500 ng mL-1, conforme a tabela 6.1. 

A linearidade foi verificada mediante ao preparo de curvas com cinco pontos 

em triplicatas verdadeiras (n=3) na faixa de 50 a 800 ng mL-1 utilizado o extrato das 

matrizes e solvente. Para a avaliação da linearidade foi aplicada a análise de 
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regressão com análise de variância (ANOVA) e teste de falta de ajuste ao nível de 

95% de confiança usando software estatístico (Minitab 16.2.2). 

 

Tabela 6.1.22- Dosagens de adição padrão para quantificação dos analitos 

Componentes 
Adições 

1 2 3 4 5 

Amostra (μL) 250 250 250 250 250 
Padrão  0,5 μg mL-1 (μL) 0 50 100 150 200 

Solvente (μL) 250 200 150 100 50 

 

Os limites de detecção (LD) e quantificação (LQ), que são respectivamente a 

menor concentração de um analito detectada e quantificada em uma amostra 

considerando precisão e exatidão, foram determinados através do desvio padrão do 

intercepto (Sa) das curvas de calibração na presença da matriz e do coeficiente 

angular (b). (Eq. 6.1 e Eq. 6.2) 

 

   
   

 
          Eq. 6.1 

 

   
    

 
          Eq. 6.2 

 

Para o estudo da exatidão, amostras de aproximadamente 1 g de lodo e 

sedimentos (n=3) foram adicionadas a tubos de ensaios e fortificadas com alíquotas 

da solução de trabalho em três níveis de concentração para uma concentração final 

esperada de 150,0; 300,0 e 600 ng g-1, respectivamente. Após 1h, as amostras 

foram submetidas ao procedimento de extração e analisadas por CLAE-PDA. A 

exatidão foi calculada com base nas concentrações previstas e determinadas, sendo 

expressa em porcentagem (Eq. 6.3).  

 

   
                                        

                        
        Eq. 6.3 

 

A precisão do método foi avaliada nos níveis de repetitividade (ou precisão 

intradia) e precisão intermediária. Para tal, 1 g de amostra seca foi fortificada com a 

solução de trabalho para que a concentração prevista fosse de 600 ng g-1. Depois de 

1h foram processadas segundo o protocolo proposto e as concentrações 
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determinadas em duas bateladas (n=3) num mesmo dia para a repetitividade. Para a 

precisão intermediária, foram realizadas mais duas bateladas, no mesmo nível de 

concentração (n=3), porém alternado o dia, durante 3 dias. A avaliação ocorreu a 

partir do cálculo de desvio padrão relativo (RSD) ou CV (Eq. 6.4). 

 

   
 

  
              Eq. 6.4 

 

 

6.2.4 Aplicação do método 

 

Na aplicação do método foram usadas amostras de sedimentos de rios, onde 

são lançados esgotos, e amostras de lodos, provenientes de duas estações de 

tratamento de esgotos (ETEs), conforme caracterização apresentada no capítulo 4. 

Uma das ETEs é constituída de lagoas de estabilização que atendem uma 

população urbana de aproximadamente 12596 habitantes em Santa Helena - PR e a 

outra ETE opera por reator anaeróbio de leito fluidificado (RALF) atendendo 37403 

habitantes em Medianeira – PR. Ambas ETEs estão localizadas na região do 

Reservatório de Itaipu. Foram usadas 5,0 g das amostras secas e peneiradas e 

submetidas ao protocolo de extração descrito anteriormente. 

 

 

6.3 RESULTADOS E DISCUSSÃO 

 

 

6.3.1 Efeito matriz 

 

Amostras complexas como sedimentos e lodo de esgoto apresentam 

influência significativa dos componentes da matriz, dificultando as análises 

cromatográficas (ZULOAGA et al., 2012; BARBOSA et al., 2014). Na tabela 6.2 são 

apresentados os parâmetros de calibração obtidos no estudo do efeito matriz. 
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Tabela 6.223- Parâmetros de calibração do estudo de efeito matriz 

 

Dados de calibração Relação* Teste t** 

R² Coeficientes angulares 
L/S S/S L/S S/S 

Lodo Sedimento Solvente Lodo Sedimento Solvente 

CAF 0,99 0,99 0,99 25919 26046 23615 1,1 1,1 7,7 9,4 
VEN 0,99 0,99 0,99 22495 22318 16999 1,3 1,3 28,3 24,1 
CIT 0,99 0,99 0,99 20623 19261 16984 1,2 1,1 26,1 11,0 
FLU 0,95 0,96 0,99 23842 17722 12173 2,0 1,5 42,7 34,2 
SER 0,98 0,97 0,99 38318 21939 25116 1,5 0,9 26,4 10,1 
AMI 0,99 0,99 0,99 24637 23379 15905 1,6 1,5 35,5 21,8 

* razão entre o coeficiente angular da curva em lodo e solvente (L/S) e sedimento e solvente (S/S). 
** Valores de t calculado para comparação dos coeficientes angulares médios da curva em lodo e solvente (L/S) e 
sedimento e solvente (S/S). t (11; 0,05) =1,81 

 

A simples inspeção da Figura 6.1 revela diferenças entre as áreas dos picos 

cromatográficos dos analitos quando as soluções foram preparadas em extratos de 

amostras de lodo, sedimento e em solvente orgânico. 

Também, para os antidepressivos e a cafeína foram obtidos diferentes 

coeficientes angulares e lineares nas curvas preparadas. Nessa comparação, há 

indícios de que os componentes da matriz contribuem para introduzir erros 

sistemáticos nos resultados, sendo eles proporcionais e constantes (SILVA e 

COLLINS, 2011; BARBOSA et al., 2014). 

Os valores da razão entre os coeficientes angulares (extrato da matriz e 

solvente) quando maiores que 1,0 indicam efeito de matriz positivo, ou seja, a 

sensibilidade analítica para os compostos estudados sofre aumento na presença dos 

componentes da matriz. Na análise dos antidepressivos e da cafeína por CLAE-PDA 

a presença das matrizes lodo e sedimento provocou aumento da sensibilidade 

analítica. A exceção ocorreu na determinação de sertralina em sedimento, pois ao 

variar a concentração de sertralina na presença da matriz sedimento houve uma 

variação menor da área do pico se comparado às mesmas medidas na ausência do 

sedimento. 

A confirmação da presença do efeito matriz ocorreu através da aplicação do 

teste t (Tabela 6.2) para a comparação de médias entre o coeficiente angular das 

curvas de calibração em matriz e em solvente puro. Os valores para tcalculado na 

comparação entre a matriz lodo e o solvente para cafeína, citalopram, venlafaxina, 

fluoxetina, sertralina e amitriptilina foram 7,7; 28,3; 26,1; 42,7; 26,4; e 35,5 

respectivamente. 
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Figura 6.135- Curvas de calibração na presença das matrizes lodo de esgoto, sedimento 
e em solvente. a) Cafeína, b) Citalopram, c) Venlafaxina, d) Fluoxetina, e) Sertralina e f) 

Amitriptilina. 

 

Para a comparação entre o efeito da matriz sedimentos sobre o solvente 

foram obtidos valores de tcalculado correspondentes a 9,4; 24,1; 11,0; 34,2; 10,1 e 21,8 

para os mesmos analitos. Ao nível de significância de 95% e os graus de liberdade 

iguais a 11 o valor de tcrítico corresponde a t(11;0,05)=1,81. Todas as comparações 

foram consideradas estatisticamente diferentes, pois tcrítico< tcalculado. Sendo, 

portando, aceita a hipótese de que nas duas matrizes investigadas ocorrem efeitos 
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sobre o sinal analítico. Dessa forma, na quantificação dos antidepressivos e da 

cafeína foi empregada calibração por adição de padrão em cinco pontos em 

duplicata conforme a Tabela 6.1. 

 

 

6.3.2 Validação do método CLAE-PDA para determinação simultânea dos 

antidepressivos e cafeína em sedimentos e lodos de esgoto usando adição padrão 

 

A seletividade do método foi avaliada pela comparação dos cromatogramas 

obtidos do extrato de sedimentos e lodos e solução padrão em solvente na 

concentração de 500 ng mL-1 (Figura 6.2). Não foram verificados interferentes nos 

tempos de retenção dos cinco antidepressivos analisados nos comprimentos de 

onda selecionados (226, 230, 241 e 274 nm) (Apêndice A). 

Paralelamente, foi comparado o perfil de absorção UV dos picos 

cromatográficos correspondentes aos analitos na solução padrão e nos extratos das 

amostras. Os mesmos apresentaram similaridades, tanto no formato quanto no 

comprimento de onda máximo das principais bandas de absorção UV. 

Os espectros mostram forte absorção na região de 220-250 nm, indicando a 

presença de ligações duplas conjugadas, enquanto que a absorção entre 250-290 

nm indica a existência de anéis benzênicos ou heterocíclicos aromáticos. 

 

 
Figura 6.236- Cromatogramas extraídos a 230 nm: a) extrato de amostra de lodo b) 
extrato de amostra de sedimento sem os analitos, e c) solução padrão com a mistura 
dos seis analitos: Cafeína (CAF), Amitriptilina (AMI), Citalopram (CIT), Fluoxetina 
(FLU), Sertralina (SER) e Venlafaxina (VEN), na concentração de 500 ng mL-1. 
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As estruturas dos analitos apresentadas na Tabela 6.3 concordam com o 

comportamento espectrofotométrico observado. Para a quantificação em máxima 

sensibilidade para cada analito foram definidos os comprimentos de onda em 245, 

240, 231, 225, 228 e 274 nm para a AMI, CIT, FLU, SER, VEN e CAF, 

respectivamente. 

 
Tabela 6.324- Estruturas e características dos analitos investigados 

Fármaco Estrutura tr 

(min) 
λmax 
(nm) 

Cafeína 
(CAF) 

 
C8H10N4O2 

1,9 274 

Amitriptilina 
(AMI) 

 
(C20H23N) 

11,9 245 

Citalopram 
(CIT) 

 
(C20H21FN2O) 

5,4 240 

Fluoxetina 
(FLU) 

 
(C17H18F3NO) 

7,8 231 

Sertralina 
(SER) 

 
(C17H17Cl2N) 

11,3 211 

Venlafaxina 
(VEN) 

 
(C17H27NO2) 

6,7 228 
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No estudo da linearidade verificou-se que a resposta do método na faixa de 

trabalho utilizada foi adequada para todos os analitos, nas duas matrizes 

investigadas, com valores de R2 de 99,0 a 99,8% (Tabelas 6.4 e 6.5). A regressão 

para cada curva foi avaliada através da análise de variância (ANOVA) no nível de 

confiança de 95%, indicando que o modelo linear se ajusta bem aos dados, sendo, 

portanto estatisticamente significativo. 

 
Tabela 6.4 25- Parâmetros de calibração e análise da linearidade para cafeína e 

antidepressivos em lodo de esgoto e sedimento. 

Lodo de Esgoto 

 
Parâmetros de Regressão 

Validação Linearidade 

Regressão Falta de ajuste 

Equação R² F calculado p-Valor F calculado p-Valor 

CAF ÁREA=2003(±70)+26267(±154)[CAF] 99,9 29050 0,0 0,9 0,5 

CIT ÁREA=1873(±85)+21838(±188)[CIT] 99,9 13562 0,0 4,0 0,1 

VEN ÁREA=-434(±85)+19851(±187)[VEN] 99,9 11276 0,0 2,5 0,2 

FLU ÁREA=23660(±112)+26977(±291)[FLU] 99,9 8611 0,0 3,0 0,1 

SER ÁREA=2357(±89)+40832(±218)[SER] 100,0 35055 0,0 1,9 0,2 

AMI ÁREA=2088 (±79)+25277(±177)[AMI] 100,0 20448 0,0 1,3 0,4 

Sedimento 

 
Parâmetros de Regressão 

Validação Linearidade 

Regressão Falta de ajuste 

Equação R² F calculado p-Valor F calculado p-Valor 

CAF ÁREA=1217(±79)+25052(±172)[CAF] 99,9 21105 0,0 3,5 0,1 

CIT ÁREA=4043(±67)+22101(±147)[CIT] 100,0 22523 0,0 0,3 0,8 

VEN ÁREA=1183(±90)+19861(±210)[VEN] 99,9 8207 0,0 1,2 0,4 

FLU ÁREA=7647(±100)+18379(±255)[FLU] 99,8 5198 0,0 1,9 0,2 

SER ÁREA=29593(±83)+26139(±128)[SER] 99,9 16394 0,0 1,6 0,3 

AMI ÁREA=7239(±101)+24887(±112)[AMI] 99,9 12585 0,0 2,6 0,1 
Fcrítico (1; 10; 0,05) de regressão = 4,97; Fcrítico (4; 6; 0,05) de falta de ajuste  = 4,53. 

 

As regressões foram consideradas satisfatórias, pois o Fcalculado para todas as 

regressões foi maior que o Fcrítico, assim como o p-Valor foi menor que 0,05 para 

todos os analitos. Adicionalmente, o modelo linear não apresentou indícios de falta 

de ajuste para o nível de confiança de 95%, uma vez que, os valores de Fcrítico para a 

falta de ajuste foram maiores do que os de Fcalculado para cada analito (Fcrítico>Fcalculado 

e p-Valor >0,05) (Tabela 6.4). 

A capacidade do método em detectar e determinar os antidepressivos e a 

cafeína nas concentrações de traços (ppb e ppm) foi estimada pelos limites de 

detecção (LD) e de quantificação (LQ). Para a matriz lodo de esgoto, os valores 
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calculados de LD e LQ variaram de 3 a 10 ng mL-1 e de 20 a 40 ng mL-1, 

respectivamente. Para o sedimento foram obtidos limites de detecção entre 9 e 20 

ng mL-1 e limites de quantificação de 30 a 50 ng mL-1 (Tabela 6.5).  

 

Tabela 6.526- Limites de detecção, quantificação e estimativa da precisão intermediária 
e da repetitividade para determinação de cafeína e antidepressivos em lodo de esgoto 

e sedimentos. 

Analitos 

Lodo de Esgoto Sedimentos 

Limites 
Precisão 

Limites 
Precisão 

RP PI RP PI 

LD 
(ng mL-1) 

LQ 
(ng mL-1) 

CV 
(%) 

(n=3) 

CV 
(%) 

(n=6) 

LD 
(ng mL-1) 

LQ 
(ng mL-1) 

CV 
(%) 

(n=3) 

CV 
(%) 

(n=6) 

CAF 8,0 30,0 0,5 0,7 9,0 30,0 0,4 1,4 
CIT 10,0 40,0 1,0 5,8 9,0 30,0 3,3 4,1 
VEM 10,0 40,0 6,7 7,4 10,0 50,0 2,2 2,7 
FLU 10,0 40,0 1,7 1,8 20,0 50,0 2,4 2,7 
SER 3,0 20,0 2,6 4,4 10,0 30,0 1,9 6,2 
AMI 10,0 40,0 5,8 6,8 10,0 40,0 4,9 5,8 

LD= Limite de Detecção; LQ= Limite de Quantificação; CV= Coeficiente de variação; RP=Repetitividade e 
PI=Precisão Intermediária. 

 

Para a maioria dos analitos houve redução nos valores de LD e LQ no 

sedimento, em relação ao lodo. Os limites de quantificação e detecção estão de 

acordo com a faixa linear de trabalho, os valores são concordantes com os 

apresentados em um estudo empregando a mesma técnica CLAE-PDA em esgotos 

e solos, sendo para o citalopram, venlafaxina, fluoxetina e sertralina 

correspondentes a 10 e 30 ng mL-1 (FLORES, SALCEDO e FERNÁNDEZ, 2011). 

Os antidepressivos fluoxetina, sertralina, citalopram e venlafaxina foram 

determinados em amostras de plasma humano juntamente com outros sete 

fármacos por CLAE–PDA e os limites de detecção e quantificação foram de 2,5 e 5,0 

ng mL-1 respectivamente, sendo cerca de cinco vezes mais baixos do que aqueles 

obtidos neste estudo (DUVERNEUIL et al., 2003). A principal diferença observada se 

deve ao uso da calibração por padrão interno, possibilitando menor interferência 

matricial na resposta. Para a cafeína, estudos também em plasma sanguíneo 

obtiveram LD e LQ correspondentes a 20 e 50 ng mL-1 (ALVI e HAMMAMI, 2011), 

sendo estes similares aos obtidos nesta pesquisa empregando o mesmo sistema de 

separação e detecção.  

Valores aproximados para limite de quantificação (50 ng mL-1) também 

foram verificados para amitriptilina e fluoxetina na validação de um método rápido 
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por CLAE-PDA em amostras sanguíneas de pacientes depressivos em tratamento 

(AYMARD et al., 1997). 

O desenvolvimento e validação de metodologia CLAE-PDA para estudo de 

diversos fármacos, incluindo a fluoxetina, em águas superficiais em um estuário 

português apresentou limite de detecção corresponde a 234 ng mL-1 e limite de 

quantificação de 800 ng mL-1, valores aproximadamente dez vezes mais elevados 

em relação aos aqui obtidos (MADUREIRA et al., 2010). 

A sensibilidade verificada neste trabalho corrobora com os resultados 

reportados em diversas pesquisas empregando CLAE-PDA destacadas 

anteriormente. Detectores baseados em espectrofotometria UV-vis apresentam 

desempenho inferior aos de espectrometria de massas, comumente empregados em 

estudos envolvendo poluentes emergentes, contudo são mais acessíveis e 

disponíveis. Isto, somado à abundância dos analitos nas águas residuárias 

possibilita a proposição de metodologias baseadas nestes sistemas de detecção 

como uma fonte preliminar e rápida de informações. 

Os resultados dos testes de precisão foram expressos como coeficiente de 

variação (CV) e são mostrados na Tabela 6.5. Os valores para a repetitividade 

variaram de 0,5 a 6,7% para o lodo de esgoto e de 0,4 a 4,9% para os sedimentos. 

A precisão intermediária foi de 0,7 a 7,4% no lodo e 1,4 a 6,2% no sedimento. 

Considerando o nível de fortificação testado, com aproximadamente de 10-4 % em 

concentração percentual dos analitos, são aceitos coeficientes de variação de até 

8% (WOOD, 1999). Assim, os resultados sugerem que o método é preciso. 

A exatidão foi avaliada por meio de ensaios com fortificação de amostras de 

sedimento e lodo de lagoas de estabilização em três níveis de concentrações e 

determinações por adição padrão. 

Na Tabela 6.6 e Figura 6.3 são apresentados valores de recuperação para 

cada analito com base na concentração fortificada e na concentração obtida 

empregando o método CLAE–PDA proposto. 

Considerando que os níveis de fortificação foram da ordem de 10-4 % em 

concentração percentual dos analitos, são adequadas as recuperações de 80 a 

110% (AOAC, 2012). Neste estudo, as recuperações variaram na faixa de 60,1 a 

99,1% para lodo de esgoto e 80,5 a 98,2% para sedimento.  
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As exatidões obtidas são superiores às observadas em um estudo 

empregando CLAE-PDA para determinação de citalopram, venlafaxina, fluoxetina e 

sertralina em solos, cujos valores de recuperação foram 7,1 a 8,1%; 50,3 a 60,8%; 

78,8 a 80,6% e 88,5 a 97,3%, respectivamente (FLORES, SALCEDO e 

FERNÁNDEZ, 2011). 

 

Tabela 6.627- Valores de recuperação para de cafeína e antidepressivos os ensaios de 
exatidão empregando sedimentos e lodos de esgotos fortificados em três níveis. 

Analito 

Nível de 

fortificação 

(ng g-1) 

Lodo Sedimento 

Média (ng g-1) 

(n=3) 

Recup. (%) 

(n=3) 

Média (ng g-1) 

(n=3) 

Recup. (%) 

(n=3) 

CAF 

 

150,0 142,0 92,2 122,0 80,7 

300,0 281,0 94,4 292,0 96,7 

600,0 583,0 96,1 547,0 91,0 

CIT 

150,0 144,0 91,8 122,0 83,1 

300,0 295,0 97,1 271,0 89,2 

600,0 494,0 82,3 496,0 80,5 

VEN 

150,0 140,0 91,8 152,0 98,2 

300,0 286,0 92,1 294,0 97,1 

600,0 516,0 85,3 553,0 90,9 

FLU 

150,0 145,0 90, 7 152,0 96,9 

300,0 296,0 97,8 258,0 81,9 

600,0 583,0 96,2 518,0 86,2 

SER 

150,0 95,0 60,1 147,0 96,2 

300,0 253,0 84,4 278,0 89,8 

600,0 596,0 99,1 585,0 95,2 

AMI 

150,0 148,0 98,8 136,0 83,3 

300,0 274,0 90,0 253,0 82,6 

600,0 562,0 92,6 528,0 85,3 

n= Número de replicatas 

 

Para a fluoxetina, estudada juntamente com outros fármacos em águas 

estuarinas foram obtidas recuperações de 48,7 a 59,7% (MADUREIRA et al., 2010). 

Uma pesquisa empregando CLAE–PDA para investigação de antidepressivos 

em plasma e urina reportou recuperações de 67 a 70% para amitriptilina e 80 a 84% 

para a fluoxetina (AYMARD et al., 1997). Em um estudo no oeste do Texas (EUA), 

aplicando CLAE-PDA foi investigada a ocorrência de fármacos em solos agrícolas 
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irrigados com lodo e esgoto, foram obtidas para a cafeína exatidões de 102% no 

esgoto, 72% no lodo e 91% no solo (KARNJANAPIBOONWONG et al., 2010). 

A validação de metodologia empregando extração auxiliada por ultrassom e 

CLAE-MS/MS na determinação de 148 fármacos e drogas ilícitas em amostras de 

lodo coletadas em estações de tratamento de esgoto em Aegean Sea (Grécia) 

obteve recuperações de 102% para cafeína 30% para amitriptilina, 73% para 

citalopram, 19% para Fluoxetina, 36% para sertralina e 89% para venlafaxina 

(GAGO-FERRERO et al., 2015). 

 

 
 

Figura 6.37- Porcentagens de recuperação de Cafeína (CAF), Amitriptilina (AMI), 
Citalopram (CIT), Fluoxetina (FLU), Sertralina (SER) e Venlafaxina (VEN) em três níveis 

de fortificação. (SER) e Venlafaxina (VEN). 

 

Outro estudo realizado na França, aplicando método de preparo de amostra 

QuEChERS (Quick, Easy, Cheap, Effective, Rugged, Safe) e CLAE-ATV/MS, para 

136 fármacos obteve recuperações de 82 a 91% para a cafeína,  50 a 78% para a 

fluoxetina, 43 a 101% para a sertralina e 74 a 77% para a amitriptilina (PEYSSON e 

VULLIET, 2013). Uma pesquisa realizada em Wooster – Ohio (EUA) voltada à 

determinação de cinco antidepressivos e seus produtos de degradação por CLAE-

MS/ESI em biossólidos preparados a partir de lodo de esgoto, destinados à 
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adubação agrícola apresentou exatidões de 75% para a fluoxetina, 89 % para a 

venlafaxina e 105% para o citalopram (NIEMI et al., 2013). 

Pode-se constatar que as diversas recuperações dos analitos estudados, 

reportadas na literatura possuem similaridade, sendo recorrente a obtenção de 

baixas recuperações quando aplicadas multidetecções, mesmo quando aplicadas 

técnicas mais sensíveis como a espectrometria de massas.  

Para a maioria dos analitos estudados foram observadas melhores 

recuperações no lodo de esgoto. É possível que esta diferença, bem como, as 

recuperações inferiores verificadas na literatura, seja causada pela complexidade da 

matriz. A principal implicação é a dificuldade nos procedimentos de extração visando 

à elevação dos percentuais para os casos de multiextração. 

 

 

6.3.3 Aplicação do método em amostras de sedimentos e lodos de esgoto da região 

do Reservatório de Itaipu, Paraná, Brasil 

 

Para demonstrar a aplicação do método foram analisadas amostras de lodos 

de esgoto coletadas em duas estações de tratamento e sedimentos de rios 

localizados na região do Reservatório de Itaipu, Paraná, Brasil. Nas Figuras 6.4 e 

6.5 são representados exemplos dos cromatogramas para as amostras empregando 

5 g de lodo. No Apêndice B são apresentados os cromatogramas para todas as 

amostras estudadas.  

 

 

Figura 6.438- Cromatograma completo extraído em 230 nm para a amostra L3 
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A confirmação da presença do analito foi baseada na equivalência do tempo 

de retenção, do perfil do espectro UV e do comprimento de onda máximo do pico 

cromatográfico de cada fármaco nas amostras de calibração por adição de padrão e 

nas amostras reais sem adição de analito. 

 

a) b)  

c) d)  

e) f)  

Figura 6.539- Recortes do cromatograma da amostra L3 detectado no comprimento de 
onda máximo de cada analito a) 274 nm para cafeína, b) 241 nm para citalopram, c) 

231 nm para fluoxetina, d) 227 nm para a venlafaxina, e) 225 nm para a sertralina e f) 
245 nm para a amitriptilina para a amostra L3. Em evidência o espectro de absorção 

UV do pico cromatográfico em destaque. 
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As concentrações obtidas para os analitos estudados nas amostras de lodo e 

sedimento podem ser observadas na Tabela 6.7 e Figura 6.6.  

 

Tabela 6.728- Concentrações dos antidepressivos e cafeína nas amostras de lodo e 
esgoto.  

 

Lodo (ng g-1)* 
(n=2) 

 Sedimento (ng g-1)* 
(n=2) 

 L1 L2 L3 L4  S1 S2 S3 S4 

CAF 24±10 130±50 1620±50 320±62  100±10 50±10 30±9 280±23 

CIT 40±21 98±52 1180±100 800±160  70±3 50±5 <LQ 150±16 

VEN 128±32 90±16 340±69 620±25  50±3 80±10 50±6 170±25 

FLU 100±24 120±30 560±85 620±20  130±10 <LQ 90±6 240±20 

SER 160±11 300±52 1400±158 460±12  170±15 <LQ <LQ <LQ 

AMI <LQ 92±23 1980±53 1260±82  <LQ <LQ <LQ 80±8 
* Média (±Desvio padrão) 

 

Foram determinados teores de 24 a 1620 ng g-1 de cafeína; 40 a 1180 ng g-1 

de citalopram; 90 a 620 ng g-1 de venlafaxina; 100 a 620 ng g-1 de fluoxetina; 160 a 

1400 ng g-1 de sertralina e 90 a 1980 ng g-1 de amitriptilina.  

Os valores obtidos são coerentes com os observados em um estudo de 

biossólidos (lodo) em lagoas de estabilização no Canadá, empregando extração em 

fase sólida e CLAE-MS/MS, cujos valores reportados foram 1030 ng g-1 para o 

citalopram, 700 ng g-1 para amitriptilina, 830 ng g-1 para a venlafaxina e 90 ng g-1 

para fluoxetina (LAJEUNESSE et al., 2012). 

A presença de vinte cinco fármacos, incluindo a fluoxetina, foi investigada em 

amostras de biossólidos provenientes de estações de tratamento de esgotos 

domésticos nos EUA. O método empregado foi a extração por solventes e CLAE- 

ESI/MS. Os valores relatados foram 280 ng g-1; 1500 ng g-1; 190 ng g-1 para 

amostras provenientes de diferentes regiões (KINNEY et al., 2006). 

Amitriptilina, fluoxetina e venlafaxina foram determinadas juntamente com 

outros vinte sete fármacos e drogas ilícitas em um estudo envolvendo a adsorção 

deste analitos em material sólido particulado de estações de tratamento de esgotos, 

por extração com solvente pressurizado, extração em fase sólida e CLAE-MS. As 

concentrações médias obtidas foram 330 ng g-1; 110 ng g-1 e 9 ng g-1, 

respectivamente (BAKER e KASPRZYK-HORDERN, 2011). 
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O monitoramento da ocorrência de poluentes emergentes em biossólidos 

produzidos a partir de lodo de esgoto no distrito de Columbia, EUA, juntamente com 

o estudo do tempo de meia vida para amitriptilina, sertralina e outros trinta e três 

compostos analisados por CLAE-ESI/MS revelou concentrações de 280 ng g-1 e 460 

ng g-1 para os dois antidepressivos (CHARI e HALDEN, 2012). 

 

 

Figura 6.640- Concentrações de antidepressivos e cafeína em lodo de esgoto e 
sedimentos. Amitriptilina (AMI), Cafeína (CAF), Citalopram (CIT), Fluoxetina (FLU), 

Sertralina (SER) e Venlafaxina (VEN). 

 

Por inspeção da Figura 6.6 pode ser verificado que as determinações dos 

antidepressivos e cafeína em lodo de esgoto foram mais comuns nas amostras L3 e 

L4. A amostra L4 é constituída de uma alíquota da manta de lodo produzida no 

interior de um reator anaeróbio do tipo RALF onde ocorre o tratamento do esgoto 

doméstico da cidade de Medianeira-PR. Trata-se de um material rico em biomassa e 

sólidos orgânicos onde, possivelmente, ocorre o acúmulo de contaminantes 

orgânicos menos solúveis. 

A amostra L3 corresponde ao mesmo tipo de lodo, porém coletado 

previamente desidratado nos leitos de secagem. Neste local são dispostos 

periodicamente os excessos de lodos produzidos no reator durante a operação de 

desague da estação de tratamento. Com isso, a produção gerada ao longo de 

meses se concentra ainda mais pela desidratação natural resultando em maiores 

teores dos analitos em estudo nesta amostra. 
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As amostras L1 e L2 foram coletadas em uma estação de tratamento de 

esgotos que opera por um sistema de lagoas de estabilização do tipo australiano, na 

cidade de Santa Helena-PR. O lodo que compõe a amostra L1 foi retirado da lagoa 

anaeróbia inicial que recebe o esgoto bruto e a L2 da última unidade do sistema, 

sendo esta uma lagoa do tipo facultativa. Foi observada maior concentração dos 

analitos no final deste sistema. Este comportamento pode ser favorecido pela 

deposição de grande parte da biomassa suspensa gerada nas lagoas anteriores, 

permitindo o acúmulo no lodo nesta última unidade. 

De modo comparativo, foram determinados maiores teores de antidepressivos 

e cafeína nos lodos provenientes do leito de secagem e reator anaeróbio (RALF) do 

que nas amostras provenientes das lagoas de estabilização. 

A fotodegradação é um dos mecanismos que justifica os dados obtidos, pois 

pode contribuir para a degradação de fármacos em sistemas de tratamento de 

esgotos, principalmente quando empregadas lagoas facultativas. Estas unidades se 

caracterizam por possuírem grandes áreas superficiais com incidência de radiação 

solar e tempos de retenção hidráulicos em torno de 30 dias (MORENO, 1990). 

As moléculas dos microcontaminantes presentes podem ter as ligações 

excitadas e clivadas diretamente pela radiação UV ou podem ser degradadas por 

radicais livres provenientes de outras substâncias fotolisadas (GURR e REINHARD, 

2006). Apesar da ação destes mecanismos, fármacos residuais e outros compostos 

emergentes são encontrados nos compartimentos ambientais, sugerindo que os 

mesmos não são efetivos. 

As determinações dos analitos em amostras de sedimentos de rios e do 

Reservatório de Itaipu, coletadas em regiões que recebem lançamento de esgotos 

tratados podem ser verificadas na Figura 6.6.  

Foram verificadas concentrações de 30 a 20 ng g-1 de cafeína; 50 a 150 ng g-1 

de citalopram; 50 a 170 ng g-1 de venlafaxina; 90 a 240 ng g-1 de fluoxetina; 170 ng 

g-1 de sertralina e 80 ng g-1 de amitriptilina. 

Trabalhos voltados ao estudo dos antidepressivos investigados na matriz 

sedimentos ainda são escassos, principalmente pela complexidade do meio e do 

trabalho investigativo necessário. Contudo, a determinação de cafeína junto a outros 

poluentes emergentes já vem ocorrendo. Na região onde as amostras foram 
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coletadas não existem registros de estudos ou publicações referentes a poluentes 

emergentes. 

Um estudo realizado com sedimentos coletados em diferentes locais do Lago 

Michigan (EUA), investigou trinta produtos farmacêuticos e de higiene pessoal por 

CLAE-MS/MS, dentre os quais estavam inclusas a cafeína e a fluoxetina. Foram 

obtidas concentrações de 14 a 30 ng g-1 e 12 a 20 ng g-1 (BLAIR et al., 2013). A 

multideterminação de oitenta e dois fármacos na Bacia Hidrográfica do Rio Iberian 

(Espanha), empregando UPLC-MS/MS, obteve valores máximos de 120 ng g-1 de 

sertralina; 14 ng g-1 para citalopram e 2 ng g-1 para venlafaxina (OSORIO et al., 

2016). Nos dois estudos foram observadas medidas semelhantes para a sertralina e 

fluoxetina quando comparadas aos valores apresentados nesta pesquisa. 

A cafeína e outros nove fármacos foram quantificadas por CLAE-MS/MS em 

sedimentos do Rio Umgemi, Durban City (África do Sul). As concentrações variaram 

de 87 a 435 ng g-1, sendo estes valores próximos aos verificados em nossa pesquisa  

(MATONGO et al., 2015). 

Nas determinações realizadas em sedimentos, as maiores concentrações e 

variedades de analitos foram observadas nas amostras S1 e S4. A característica em 

comum é que ambas provém da região de foz de dois grandes afluentes do 

Reservatório de Itaipu, indicando aporte de contaminantes orgânicos oriundos de 

rios menores da região onde são lançados esgotos domésticos clandestinos e pós-

tratados.  

A amostra S2 representa o sedimento coletado em uma área dentro do 

reservatório, distante alguns quilômetros de uma fonte de lançamento contínuo de 

esgotos tratados. A amostra S3 foi colhida em um manancial de pequeno porte, a 

cerca de 0,5 km do local de despejo de uma estação de tratamento. Os dados 

sugerem dispersão dos poluentes remanescentes, com tendência ao acúmulo nos 

sedimentos em regiões de transição dos ambientes lóticos para lênticos, como 

verificado nas quantificações realizadas nas amostras S1 e S4. 

 

 

6.4 CONCLUSÕES 
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Estudos envolvendo antidepressivos no meio ambiente são de grande 

importância para que sejam conhecidas suas rotas de dispersão e possíveis efeitos 

sobre a biota, uma vez que se trata de substâncias psicoativas de elevado consumo 

humano. 

A proposição de métodos rápidos e menos onerosos é decisiva para que o 

monitoramento seja viável em uma instância preliminar de investigação. Nesse 

sentido, a metodologia para antidepressivos residuais, baseada em extração por 

solventes auxiliada por micro-ondas e CLAE-PDA, apresentada nesta pesquisa é 

uma ferramenta adequada pela simplicidade e disponibilidade. 

A validação realizada permitiu considerar que o método é satisfatório e que 

apresenta concordância com outras pesquisas semelhantes existentes na literatura. 

A aplicação em amostras reais de lodo proveniente de duas estações de 

tratamento de esgotos e nos sedimentos da região do Reservatório de Itaipu, Brasil 

revelou a presença dos cinco antidepressivos estudados no compartimento sólido, 

sugerindo uma possível fonte de entrada destes micropoluentes no ecossistema 

local. 
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RESUMO 

 

 

Atualmente a presença de produtos farmacêuticos no meio ambiente é um tema 
que requer atenção, tendo em vista o risco ecotoxicológico sobre a biota. Há 
necessidade de compreensão dos processos de introdução e transporte desses 
microcontaminantes, bem como a avaliação de suas persistências nos diferentes 
compartimentos. As tecnologias convencionais utilizadas em estações de 
tratamento tanto de água quanto esgoto não são eficientes para remover estes 
resíduos e os efeitos dessas substâncias não são bem conhecidos. Sendo assim, 
estudou-se a degradação da cafeína e seis antidepressivos de amplo uso popular 
(venlafaxina, citalopram, fluoxetina, sertralina e amitriptilina) por fotólise direta. Foram 
realizados ensaios de degradação empregando um reator de bancada com 
capacidade para 100 mL equipado com fonte artificial de radiação composta por uma 
lâmpada de vapor de mercúrio de alta pressão (254 nm) e insolação natural. As 
soluções aquosas foram preparadas em água destilada e esgoto tratado. As 
variáveis pH e concentração inicial estabelecidas nos ensaios foram previamente 
otimizadas empregando delineamento experimental. As determinações analíticas 
foram realizadas em espectrofotômetro UV-VIS duplo feixe e CLAE-PDA. Os 
produtos de degradação foram avaliados de forma qualitativa nos ensaios 
empregando água e fonte artificial de radiação. Os dados experimentais foram 
ajustados a modelos cinéticos a fim de obter as taxas de reação e o tempo de meia-
vida nas condições estudadas. A otimização indicou a concentração de 5 mg L-1 e o 
pH 4 como mais adequados, sendo estes utilizados em todas as etapas posteriores. 
Foi observada maior degradação em matrizes complexas como esgoto e águas 
superficiais, indicando que a persistência depende também de espécies dissolvidas 
capazes de fazerem parte dos mecanismos de degradação. A cinética que 
aparentemente descreve a fototransformação dos compostos nas condições 
estudadas foi a de pseudo-primeira ordem. Os resultados apontam aplicação da 
fotólise direta como promissora para a degradação dos antidepressivos e cafeína 
em soluções aquosas contaminadas. O estudo qualitativo dos subprodutos 
formados no processo artificial em solução aquosa possibilitou confirmar a 
transformação dos analitos. Contudo, a literatura atual tem indicado a 
predominância de mecanismos de substituição no composto original em detrimento 
à clivagem ou mineralização completa, o que não assegura inativação dos 
microcontaminantes, visto que os compostos formados ainda podem apresentar 
efeito ecotoxicológico. Os resultados obtidos empregando luz solar sugerem a 
persistência dos microcontaminantes investigados quando expostos apenas a esta 
fonte de radiação no ambiente. A incidência de radiação solar varia com as estações 
do ano e a condição meteorológica, criando cenários específicos em que a 
possibilidade de fotólise natural é variável ou incerta. 
 
Palavras Chave: Poluentes emergentes; Fármacos; Persistência; Tratamento; 
Fotodegradação. 
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ABSTRACT 

 

 

Presently the presence of pharmaceuticals in the environment is an issue that 
requires attention, considering the ecotoxicological risk on biota. There is a need to 
understand the processes of introduction and transportation of these 
microcontaminants, as well as the evaluation of their persistence in the different 
compartments. Conventional technologies used in both water and sewage treatment 
plants are not efficient to remove these wastes and the effects of such substances 
are not well known. Thus, the degradation of caffeine and six widely used 
antidepressants (venlafaxine, citalopram, fluoxetine, sertraline and amitriptyline) were 
studied by direct photolysis. Degradation tests were performed using a 100 mL 
capacity bench reactor equipped with an artificial radiation source composed of a 
high pressure mercury vapor lamp (254 nm) and natural insolation. The aqueous 
solutions were prepared in distilled water and treated sewage. The variables pH and 
initial concentration established in the tests were previously optimized using 
experimental design. The analytical determinations were carried out using a UV-VIS 
dual-beam spectrophotometer and HPLC-PDA. The degradation products were 
evaluated qualitatively in the tests using water and artificial source of radiation. The 
experimental data were adjusted to kinetic models in order to obtain the reaction 
rates and the half-life in the studied conditions. The optimization indicated the 
concentration of 5 mg L-1 and pH 4 as more suitable, being used in all subsequent 
stages. Further degradation was observed in complex matrices such as sewage and 
surface waters, indicating that the persistence also depends on dissolved species 
capable of being part of the degradation mechanisms. The kinetics that apparently 
describes the phototransformation of the compounds under the studied conditions 
was that of pseudo-first order. The results indicate the application of direct photolysis 
as promising for the degradation of antidepressants and caffeine in contaminated 
aqueous solutions. The qualitative study of the by-products formed in the artificial 
process in aqueous solution made it possible to confirm the transformation of the 
analytes. However, current literature has indicated the predominance of substitution 
mechanisms in the original compound in detriment of complete cleavage or 
mineralization, which does not ensure inactivation of microcontaminants, since the 
compounds formed may still have an ecotoxicological effect. The results obtained 
using sunlight suggest the persistence of microcontaminants investigated when 
exposed to this source of radiation in the environment. The incidence of solar 
radiation varies with the seasons and the meteorological condition, creating specific 
scenarios in which the possibility of natural photolysis is variable or uncertain. 
 
Keywords: Emerging pollutants; Drugs; Persistence; Treatment; Photodegradation. 
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7.1 INTRODUÇÃO 

 

 

O estudo de poluentes emergentes nos ecossistemas ainda é recente, com 

isso, o conhecimento dos mecanismos envolvidos na sua introdução e os possíveis 

meios de tratamento ou remediação visando à redução dos impactos ambientais 

necessitam de maior investigação (COSTA JUNIOR et al., 2014). 

A presença dos poluentes emergentes em termos de concentrações efetivas 

nas diversas matrizes ambientais depende diretamente da eficiência dos processos 

de tratamentos aplicados às águas residuárias nas estações de tratamento, uma vez 

que o despejo de esgotos domésticos e industriais nas águas superficiais é 

apontado como uma das principais rotas de dispersão dos contaminantes 

emergentes, em especial os fármacos. 

Os métodos de tratamento amplamente empregados nas estações de 

tratamento de esgotos são baseados unicamente em processos convencionais 

(operações físicas e bioquímicas), voltados à estabilização da matéria orgânica, 

remoção de nutrientes e desinfecção. Com isso, a degradação efetiva destes novos 

contaminantes é praticamente inexistente (SUBEDI et al., 2013). 

Alguns estudos têm sugerido a remoção de fármacos residuais, incluindo 

cafeína, antidepressivos e seus metabolitos, no esgoto tratado, mediante a avaliação 

de parâmetros de entrada e saída em sistemas de tratamento biológico (SIM et al., 

2010; VERLICCHI et al., 2012). Contudo, outras pesquisas têm indicado apenas a 

transferência dos poluentes para o lodo e sedimentos por mecanismos de sorção, 

não ocorrendo degradação ou tratamento efetivo.  

Os principais estudos que discutem a remoção dos fármacos residuais em 

águas residuárias reportam como tecnologias mais promissoras a ozonização, 

sorção, radiação UV e oxidação fenton (HORSING et al., 2012; HYLAND et al., 

2012; LAJEUNESSE et al., 2013). Contudo, os custos destes recursos são muito 

elevados, o que implica na necessidade de desenvolver técnicas igualmente 

eficazes, mas de menor impacto financeiro e de maior acessibilidade. 

Alguns sistemas de tratamentos convencionais, baseados em lagoas de 

estabilização, apresentam como característica uma grande área superficial 

susceptível a incidência de radiação solar, assim como o método de cura dos 
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biossólidos produzidos durante o tratamento que ocorre em leito de secagem ao sol. 

Com isso a radiação UV natural pode ser considerada uma possível fonte de 

degradação destes fármacos mediante a ocorrência do processo de fotólise. 

Estudos recentes têm demonstrado que micropoluentes farmacêuticos são 

susceptíveis a fotodegradação nos compartimentos. Caso não sejam removidos por 

outros meios químicos, podem ser expostos a reações fotoquímicas em águas 

superficiais iluminadas pelo sol na presença de matéria orgânica, oxigênio dissolvido 

e outras espécies reativas (ANDREOZZI et al., 2003; BOREEN et al., 2003; LAM et 

al., 2004; LAM et al., 2005).  

A maior parte das pesquisas sobre os efeitos da radiação UV buscam 

elucidação dos mecanismos fotoquímicos envolvidos na persistência e destino dos 

fármacos no ambiente natural e em pequenas estações solares de pós-tratamento 

de esgotos domésticos. 

O processo de fotólise ou fotodegradação pode ocorrer de maneira direta ou 

indireta. A forma direta é observada quando os fótons emitidos com a radiação 

incidente são absorvidos pela molécula do fármaco promovendo a clivagem de 

ligações químicas. Na forma indireta, algumas moléculas presentes no meio são 

excitadas pela radiação incidente e, após a quebra das mesmas, um elétron 

permanece em cada fragmento com a formação de radicais que podem agir na 

degradação dos microcontaminantes ou no acréscimo de novos grupos funcionais 

na estrutura original (ANDREOZZI et al., 2003; ALAPI e DOMBI, 2007; KEEN et al., 

2014). 

Neste capítulo foi proposta a avaliação da fotólise artificial e natural aplicada 

à degradação de cinco antidepressivos de uso comum e da cafeína em meio aquoso 

e lodo de estação de tratamento, tendo em vista a susceptibilidade dessas 

moléculas orgânicas à interação com a radiação ultravioleta e a escassez de 

informações sobre o destino desses compostos nos compartimentos ambientais.  

 

 

7.2 MATERIAIS E MÉTODOS 
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7.2.1 Instrumental 

 

Nos ensaios preliminares e individuais com cada analito foi utilizado um 

espectrofotômetro Perkin Elmer Lambda 45 de feixe duplo. Os fármacos foram 

monitorados na faixa 400 a 200nm com resolução de 2 nm. Foram utilizadas cubetas 

de quartzo com caminho óptico de 1 cm. Para os estudos de degradação utilizou-se 

o instrumental descrito no capítulo 3. 

 

 

7.2.2 Otimização das condições de fotólise 

 

Foi realizado um planejamento fatorial completo 2² com pontos centrais, 

utilizando-se o software STATISTICA 10.0. Como variáveis independentes (fatores), 

foram considerados os parâmetros pH e concentração do analito. Os níveis 

aplicados a cada fator e a codificação dos mesmos são apresentados na Tabela 7.1. 

A resposta usada na análise estatística foi a porcentagem de remoção dos analitos e 

seu ajuste ao modelo linear mediante a ANOVA de regressão ao nível de 95% de 

confiança. Cada experimento foi realizado em duplicata. Para cada reação o reator 

foi preenchido com 100 mL da solução individual dos analitos e o pH da solução foi 

ajustado segundo o delineamento experimental previamente definido (Tabela 7.1). 

Alíquotas dessas soluções foram retiradas nos tempos zero e 100 minutos. 

 
Tabela 7.129- Matriz do delineamento composto central 2² para estudo das variáveis pH 

e concentração sobre a fotólise direta de Cafeína (CAF), Amitriptilina (AMI), 
Citalopram (CIT), Fluoxetina (FLU), Sertralina (SER) e Venlafaxina (VEN). 

Ensaio 

Fatores (codificação) 

pH 
Concentração 

(mg L-1) 

I 4 (-1) 5 (-1) 
II 4 (-1) 5 (-1) 
III 4 (-1) 25 (+1) 
IV 4 (-1) 25 (+1) 
V 10 (+1) 5 (-1) 
VI 10 (+1) 5 (-1) 
VII 10 (+1) 25 (+1) 
VIII 10 (+1) 25(+1) 
IX 7 (0) 15 (0) 
X 7 (0) 15 (0) 
XI 7 (0) 15 (0) 
XII 7 (0) 15 (0) 
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A ferramenta estatística utilizada na otimização foi a função desirability. Esta 

consiste em converter primeiro cada resposta yi em uma função individual desirability 

di, que varia de 0 a 1. Nessa função, quanto mais próximo de 1, melhor o ajuste. 

Assim, as variáveis independentes são escolhidas de modo a maximizar a 

desirability global, definida como a média geométrica de todas as funções individuais 

di (CALADO e MONTGOMERY, 2003). 

 

 

7.2.3 Experimentos de fotodegradação 

 

Para os experimentos de fotólise artificial foi utilizado um reator em escala 

laboratorial, operando em sistema batelada, constituído por um béquer com 

capacidade de 100 mL e um agitador magnético para homogeneizar a solução. O 

reator foi posicionado no interior de uma caixa de madeira (80 cm x 40 cm x 60 cm) 

revestida por papel alumínio para aumentar a incidência da radiação UV na solução 

e equipada com uma fonte de radiação UV (lâmpada de alta pressão de vapor de 

mercúrio sem o bulbo - 250 W) com pico de emissão em 254 nm fixada na parte 

superior a cerca de 20 cm de distância da solução (Figura 7.1). A temperatura 

interior, devido à radiação gerada pela lâmpada, após 20min mantinha-se em torno 

de 45°C.  

Foram preparados 100 mL de soluções individuais dos analitos na 

concentração e pH otimizados previamente. Após início de operação, foram colhidas 

alíquotas da solução em oito intervalos durante 60 minutos de monitoramento.  

 

 
Figura 7.141- Sistema utilizado para fotólise artificial 

Legenda: 
1 - Agitador Magnético.  
2 - Reator. 
3 - Fonte de Radiação UV. 
4 - Revestimento em papel alumínio.   
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Nos experimentos usando a radiação solar foram mantidos o béquer e o 

agitador e colocados em um local de ampla insolação nos horários de pico de 

emissão dos raios UV (10 às 16h). Os experimentos foram realizados no mês de 

julho de 2016 onde taxa de incidência de UV foi de aproximadamente 100 a 125 mW 

m-2 (INPE, 2016). Para aumentar a incidência foi adaptado um recipiente em formato 

de tronco de cone e revestido de papel alumínio (Figura 7.2). 

 

 
Figura 7.242- Sistema utilizado para fotólise natural 

 

Tendo em consideração a menor incidência de radiação solar quando 

comparada à lâmpada de vapor de mercúrio, nestes ensaios foi mantido um tempo 

de 360 minutos com a retirada de alíquotas a cada 30 minutos. 

A absorbância foi medida imediatamente após a retirada da alíquota na faixa 

de 200 a 400nm para verificação da remoção, mediante a diminuição da banda 

máxima. Foram realizados ensaios com os analitos em agua ultrapura e adicionados 

a esgoto e lodos de estação de tratamento em duplicatas experimentais e as 

medições em triplicatas analíticas. 

Os produtos de degradação foram avaliados pela análise dos espectros UV e 

cromatogramas CLAE-PDA de alíquotas em solução aquosa empregando fotólise 

artificial com monitoramento em quatro tempos durante 2 h. 

 

 

7.2.4 Cinética de Fotodegradação 

 

A degradação de compostos farmacêuticos por radiação UV tem sido 

reportada na literatura. A fotólise parece ser o principal processo de eliminação no 

meio ambiente, na qual os compostos em fase aquosa podem ser parcialmente 

transformados em diferentes subprodutos por irradiação (ISIDORI et al., 2005). 

Legenda: 
1 - Reator 
2 - Revestimento em papel alumínio.   
3 - Agitador Magnético. 
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Nesse sentido, a determinação da relação entre a taxa de fotodegradação dos 

micropoluentes e suas respectivas concentrações (ordem da reação) é uma etapa 

importante no estudo da cinética dessas reações químicas. Entende-se por ordem 

da reação a dependência da velocidade da reação com a concentração. Sendo C0 a 

concentração inicial do reagente, e C a concentração do reagente decorrido um 

tempo t de reação. Se dC/dt obedecer à Equação. 7.1, n será a ordem da reação. 

 

  

  
                Eq. 7.1 

 

Nos casos de n = 0 (reação de ordem zero) e n = 1 (reação de ordem um, ou 

de primeira ordem), a Equação. 5.1 conduzirá, respectivamente, às Equações 7.2 e 

7.3. 

 

                  Eq. 7.2 

 

                     
          Eq. 7.3 

 

Em estudos de fotodegradação envolvendo micropoluentes orgânicos, 

empregados na avaliação da persistência e susceptibilidade à radiação ultravioleta, 

os modelos representados nas equações 7.2 e 7.3 são comumente aplicados para 

avaliação cinética (OPPENLNDER, 2002; OPPENLÄNDER, 2003; CARLSON et al., 

2015). 

Os dados experimentais obtidos nos ensaios de degradação foram ajustados 

a estes modelos tendo em vista a avaliação de seu decaimento ao longo do tempo 

de experimento, bem como para determinação do tempo de meia-vida para cada 

analito segundo as Equações 7.4 e 7.5. 

  

  
 
 

  

   
          Eq. 7.4 

 

  
 
 

   

  
          Eq. 7.5 
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7.3 RESULTADOS E DISCUSSÃO 

 

 

7.3.1 Avaliação espectrofotométrica 

 

O comportamento dos espectros de absorção dos antidepressivos e da 

cafeína em diferentes valores de pH e de concentrações permitiu avaliar a eficiência 

na fotólise direta e também como o pH pode interferir na degradação dos 

compostos. 

Com exceção da cafeína, cuja banda máxima ocorre entre 270 e 290 nm, os 

antidepressivos possuem valores máximos na região de 220 a 250 nm. Ambas as 

faixas compreendem o ultravioleta médio. A Figura 7.3 mostra que a absorção de 

radiação UV pelos analitos varia com o pH.  

 

 
Figura 7.343- Espectros de absorção UV em solução aquosa com concentração de 5 mg 

L-1. a) Amitriptilina, b) Cafeína, c) Citalopram, d) Fluoxetina, e) Sertralina e f) Venlafaxina.  
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Foram observados deslocamentos mais acentuados em pH ácido para a 

amitriptilina, citalopram e cafeína. Possivelmente a protonação que ocorre sobre os 

átomos de nitrogênio têm influencia direta na disponibilidade eletrônica do grupo 

amina e propicia a deslocalização de carga em função do momento de dipolo criado 

pela protonação, o que diminui a energia necessária para transições eletrônicas.  

Em geral, as transições eletrônicas →* estão associadas a maiores valores 

de coeficiente de absorção molar que os correspondentes às transições eletrônicas 

n→* e, portanto, maior probabilidade de ocorrer. Essas transições podem 

acontecer em moléculas contendo átomos com pares de elétrons não-ligantes, tais 

como nitrogênio e oxigênio, e são responsáveis pelas bandas de maior comprimento 

de onda do espectro de absorção dos fármacos (PARSONS, 2005). 

A interação dos analitos com a radiação UV também foi avaliada pelo cálculo 

do coeficiente de absorção molar (Tabela 7.2) segundo a Lei de Beer-Lambert 

(Equação 7.6) através de curvas variando pH e concentração (mol L-1) (Figura 7.4). 

 

A = . b. c          Eq. 7.6 

 

Onde: A corresponde a absorbância em um comprimento de onda ,  a 

absortividade molar (L mol-1 cm-1), b o caminho óptico (cm) e c a concentração (mol 

L-1). 

Conforme a Figura 7.4, a absorção dos analitos foi semelhante em todas as 

condições de pH estudadas. Desprezando-se os valores dos interceptos, uma vez 

que estão próximos de zero, as equações de reta satisfazem a Lei de Beer-Lambert 

(Equação 7.6). Com isso, as inclinações correspondem aos coeficientes de 

absorção molar (). 

Considerando os comprimentos máximos específicos de cada composto, 

foram verificados maiores coeficientes para o citalopram (CIT) (238≈13000 L mol
-1 

cm-1) e os menores para cafeína (273≈9500 L mol
-1 cm-1). Os demais analitos 

venlafaxina (VEN) (226≈10500 L mol
-1cm-1), fluoxetina (FLU) (227≈10700 L mol

-1cm-

1), sertralina (SER) (225≈10500 L mol
-1cm-1), e amitriptilina (AMI) (240≈11100 L mol-

1cm-1) apresentaram valores intermediários e semelhantes entre si. 
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Tabela 7.230- Equações dos ajustes lineares de absorbância (A) em função da 
concentração de Cafeína (CAF), Amitriptilina (AMI), Citalopram (CIT), Fluoxetina (FLU), 

Sertralina (SER) e Venlafaxina (VEN) em diferentes valores de pH. 

 

 

A faixa de absorção UV verificada experimentalmente e que contém as 

bandas máximas dos fármacos investigados, encontra-se situada na região UV-C 

(<280nm) do espectro solar. 

Esta porção de radiação corresponde apenas a 0,5% da irradiância total que 

atinge a superfície terrestre e sugere uma baixa capacidade de degradação natural, 

visto que as altas absorbâncias de fótons nos comprimentos coincidentes com as 

bandas máximas tendem a levar a maiores taxas de fotodegradação. A utilização de 

uma lâmpada de vapor de mercúrio de alta pressão intensifica as emissões na faixa 

UV-C, pois possui picos em 185, 254 e 264 nm (ZHANG et al., 2012). Dessa forma 

as possibilidades de degradação são ampliadas. 

Analito max (nm) pH Equação R² 

VEN 226 

4 A=10452ˣ[VEN]+0,02 99,9 

7 A=10772ˣ[VEN]+0,03 99,9 

10 A=10349ˣ[VEN]-0,02 99,9 

CIT 238 

4 A=13844ˣ[CIT]+0,02 99,9 

7 A=13234ˣ[CIT]+0,01 99,9 

10 A=12895ˣ[CIT]-0,01 99,9 

FLU 227 

4 A=11007ˣ[FLU]+0,02 99,9 

7 A=10731ˣ[FLU]+0,03 99,9 

10 A=10652ˣ[FLU]-0,01 99,9 

SER 225 

4 A=10591ˣ[SER]+0,01 99,9 

7 A=10357ˣ[SER]+0,02 99,9 

10 A=10762ˣ[SER]-0,01 99,9 

AMI 240 

4 A=11061ˣ[AMI]+0,02 99,9 

7 A=11072ˣ[AMI]+0,04 99,9 

10 A=11278ˣ[AMI]+0,01 99,9 

CAF 273 

4 A=9664ˣ[CAF]+0,02 99,9 

7 A=9628ˣ[CAF]+0,03 99,9 

10 A=9465ˣ[CAF]+0,01 99,9 
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Figura 7.444- Absorbâncias dos analitos em solução aquosa no comprimento de onda 
máximo e diferentes concentrações. a) Venlafaxina, b) Citalopram, c) Fluoxetina, d) 

Sertralina, e) Amitriptilina e f) Cafeína.  

 

7.3.2 Otimização das condições de fotodegradação empregando delineamento 2² 

com pontos centrais 

 

A investigação da melhor condição de fotodegradação quanto ao pH e 

concentração de trabalho para cafeína (CAF), citalopram (CIT), venlafaxina (VEN), 

fluoxetina (FLU), amitriptilina (AMI) e sertralina (SER), a partir de soluções aquosas, 

foi realizada em ensaios em duplicata com o auxilio do planejamento 2² com pontos 

centrais e no tempo de 100 minutos. 

A resposta analítica usada nos ensaios de otimização foi a porcentagem de 

redução na intensidade da banda para cada composto em seu comprimento máximo 

conforme apresentado na Tabela 7.2. Os percentuais de redução nos valores de 
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absorbâncias obtidos nos experimentos empregando o delineamento 2² com pontos 

centrais para das degradações dos compostos estudados são apresentados na 

matriz do planejamento (Tabela 7.3) e na Figura 7.5 

 

Tabela 7.331- Matriz do delineamento 2² com pontos centrais para estudo das variáveis 
pH, e concentração sobre a porcentagem de degradação da Cafeína (CAF), 

Amitriptilina (AMI), Citalopram (CIT), Fluoxetina (FLU), Sertralina (SER) e Venlafaxina 
(VEN). 

Ensaios 
 

Fatores 
(codificação) 

Degradação (%) 

pH 
Concentração 

(mg L-1) 
CAF CIT VEN FLU SER AMI 

I 4 (-1) 5 (-1) 
91,91 26,35 47,89 61,30 22,09 44,92 
91,85 26,11 45,99 61,24 21,95 44,57 

II 4 (-1) 25 (+1) 
18,75 3,24 55,80 32,11 10,79 16,01 
18,39 3,25 56,16 32,23 10,98 15,69 

III 10 (+1) 5 (-1) 
60,84 7,13 35,26 50,41 36,58 47,91 
61,15 6,78 34,76 49,75 36,45 47,78 

IV 10 (+1) 25 (+1) 
10,30 0,00 21,20 30,15 21,93 14,16 
10,80 0,00 21,20 35,19 22,22 14,22 

V 7 (0) 15 (0) 
16,22 8,11 39,36 33,78 15,76 29,49 
16,08 7,91 38,78 33,70 15,68 29,49 

VI 7 (0) 15 (0) 
14,20 5,97 40,64 31,80 15,40 27,14 
14,13 6,00 39,55 31,73 15,42 28,42 

 

 

Figura 7.545- Percentual de degradação da Cafeína (CAF) e dos antidepressivos 
Amitriptilina (AMI), Citalopram (CIT), Fluoxetina (FLU), Sertralina (SER) e Venlafaxina 

(VEM) empregando delineamento 2² para otimização da fotólise. 
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As degradações mais efetivas foram observadas para concentrações de 5 mg 

L-1. Quanto ao pH, os valores não apresentaram um comportamento padrão, sendo 

verificadas remoções elevadas nos limites estudados. A cafeína (CAF), o citalopram 

(CIT), a fluoxetina (FLU), a sertralina (SER) e a amitriptilina (AMI) foram mais 

fotolisadas nos ensaios I e III. A venlafaxina (VEN), além da condição III também 

apresentou melhor remoção no experimento II.  

A avaliação dos efeitos pH e concentração na interpretação dos resultados 

obtidos considerou o modelo linear. A aceitação deste ocorreu pela ANOVA de 

regressão e pelo teste de falta de ajuste ao nível de confiança de 95% (Tabela 7.4). 

 

Tabela 7.432- Análise de variância do ajuste dos dados experimentais e equações 
preditas pelo modelo linear para o estudo do efeito da concentração e pH sobre a 
fotólise de Cafeína (CAF), Amitriptilina (AMI), Citalopram (CIT), Fluoxetina (FLU), 

Sertralina (SER) e Venlafaxina (VEN) em solução aquosa 

 
Fontes de 
Variação 

SQ GL MQ F calc. Modelo R² 

CAF 

Modelo 10676,8 3 3558,9 62,1 

                 
                      
                 

78 

Resíduos 458,2 8 57,3  

Falta de ajuste 4,2 1 4,2 0,06 

Erro puro 454,0 7 64,9  

Total 11135,0 11   

CIT 

Modelo 957,9 3 319,3 399,1                 
                      
                 99 

Resíduos 6,1 8 0,8  

Falta de ajuste 2,6 1 2,6 5,3 

Erro puro 3,5 7 0,5  

Total 964,0 11   

VEN 
 

Modelo 1363,4 3 454,5 909,0                 
                      
                 99 

Resíduos 3,9 8 0,5  

Falta de ajuste 0,1 1 0,1 0,2 

Erro puro 3,8 7 0,5  

Total 1367,3 11   

FLU 

Modelo 1207,1 3 402,4 9,0     
                     
              
               

77 

Resíduos 357,2 8 44,7  

Falta de ajuste 16,9 1 16,9 0,3 

Erro puro 340,3 7 48,6  

Total 1564,3 11   

SER 

Modelo 662,1 3 220,7 12,4 
                
             
             
                 

82 

Resíduos 142,7 8 17,8  

Falta de ajuste 42,2 1 42,2 2,9 

Erro puro 100,5 7 14,4  

Total 804,8 11   

AMI 

Modelo 1968,6 3 656,2 345,4 

                
                      
                   

99 

Resíduos 14,9 8 1,9  

Falta de ajuste 3,9 1 3,9 2,4 

Erro puro 11,0 7 1,6  

Total 1983,5 11   
SQ=Soma quadrática; GL= Graus de liberdade; MQ= Média Quadrática. 
Fcrítico (0,05; 3,8) =4,1 e Fcrítico (0,05; 1,7) =5,6. 
(%D) Degradação; (A) Concentração e (B) pH. 
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Para a análise da adequabilidade do modelo linear o Fcalculado de cada fármaco 

(CAF: Fcalculado = 62,1; CIT: Fcalculado = 399,1; VEN: Fcalculado =909,0; FLU: Fcalculado 

=9,0; SER: Fcalculado =12,4; AMI: Fcalculado =345,4) foi comparado com o Fcrítico (0,05; 3,8) 

=4,1. Todas as regressões lineais foram consideradas significativas (Fcrítico<F calculado) 

para todos os antidepressivos e para a cafeína. O estudo da falta de ajuste também 

indicou que o modelo linear se ajusta satisfatoriamente aos dados experimentais, 

pois o valor de Fcrítico (0,05; 1,7) =5,6 foi maior do que o Fcalculado para cada analito 

(Fcrítico>Fcalculado). 

A análise dos efeitos e coeficientes dos modelos permitiu considerar que o 

aumento da concentração (A) e pH (B) individualmente exercem efeitos antagônicos 

para a fotólise da maioria dos analitos. Contudo, quando combinados (AB) 

apresentaram sinergismos para alguns compostos. 

Usando desirability global, como resposta, verificou-se que há um máximo 

como ponto crítico. As coordenadas desse ponto são as condições de pH e 

concentração que geram a maior resposta para o sistema estudado, ou seja neste 

caso a maior porcentagem de fotodegradação. Isto pode ser observado na Figura 

7.6, onde estão representados a superfície de respostas e o gráfico de contornos 

para o efeito das variáveis sobre a função desirability para os analitos em solução 

aquosa. 

 

 

Figura 7.646- (a) Superfície de respostas (b) Gráfico de Contornos para otimização das 
variáveis pH e concentração na degradação de Cafeína (CAF), Amitriptilina (AMI), 

Citalopram (CIT), Fluoxetina (FLU), Sertralina (SER) e Venlafaxina (VEN) em solução 
aquosa com base na função desirability. 
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A otimização para multidegradação (Figura 7.6) apresentou função desirability 

(di) global igual 0,7, valor este considerado satisfatório, uma vez que o valor ideal 

deve ser 1,0 (CALADO e MONTGOMERY, 2003). 

A Figura 7.7 também apresenta graficamente o modelo linear de degradação 

dos fármacos estudados. Foram observadas regiões de maior percentagem de 

remoção em torno das condições do ensaio I. 

 

 
Figura 7.747- Condição otimizada de pH e concentração para Cafeína (CAF), 

Amitriptilina (AMI), Citalopram (CIT), Fluoxetina (FLU), Sertralina (SER) e Venlafaxina 
(VEM) preditas pela função desirability. 

 

Como resposta mais favorável à degradação da maioria dos analitos em 

solução aquosa foi indicada pela ferramenta de otimização a concentração de 5 mg 

L-1 e o pH igual a 4. Os percentuais de remoção previstos foram: 82% para a cafeína 

(CAF), 26% para o citalopram (CIT), 47% para venlafaxina (VEN), 58% para a 

fluoxetina (FLU), 20% para a sertralina e 44% para a amitriptilina (AMI). 

Apesar das concentrações ambientais reportadas serem muito inferiores à 5 

mg L-1 é comum o uso de altas concentrações em estudos investigativos 

exploratórios e preliminares a fim de serem obtidos direcionamentos para posterior 

investigação considerando a dinâmica na matriz natural. 
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7.3.3 Estudo de degradação por fotólise direta empregando lâmpada de vapor de 

mercúrio de alta pressão e luz solar 

 

Definidas as condições experimentais, foram realizados ensaios de 

degradação nas matrizes água, esgoto doméstico tratado e em lodo de estação de 

tratamento. Também foram testadas as condições de fotólise artificial utilizando um 

reator de bancada (Figura 7.8) e natural (Figura 7.9) em cada analito 

individualmente. 

As medidas de degradação foram feitas através de espectroscopia UV-Vis 

para as soluções aquosas. Para os tratamentos em lodo de esgoto também foi 

empregada a técnica de cromatografia líquida de alta eficiência (CLAE) com 

detecção por arranjo de diodos (PDA). 

 

 
Figura 7.848- Remoção de Cafeína (CAF), Amitriptilina (AMI), Citalopram (CIT), 

Fluoxetina (FLU), Sertralina (SER) e Venlafaxina (VEN) em solução aquosa 5 mg L-1 e 
pH 4 empregando fotólise artificial. a) água, b) esgoto fortificado e c) Lodo úmido. 

 

Os estudos de degradações individuais dos fármacos usando fotólise artificial 

foram conduzidos no tempo de 60 minutos com medições da absorbância em oito 

instantes. Na Figura 7.8 são apresentados os perfis de degradação em termos de 
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porcentagem de remoção com o decorrer do tempo de fotólise para os analitos em 

solução aquosa, esgoto e lodo úmido. Cada matriz foi fortificada com os analitos na 

concentração de 5 mg L-1 e o pH foi ajustado em 4. 

Foram verificadas maiores remoções dos analitos na presença de esgoto. Em 

solução aquosa houve maior persistência do citalopram (CIT) com remoções da 

ordem de 20% e melhor degradação da cafeína (CAF) com cerca de 80% de 

fotólise. Já no esgoto fortificado, foi verificada a menor remoção para amitriptilina 

(AMI) (40%) e a maior para a sertralina (SER) (90%). 

Possivelmente a carga de componentes presentes na matriz, devido a sua 

complexidade, contribui para que mecanismos diferenciados de remoção 

aconteçam. A matéria orgânica dissolvida pode produzir radical hidroxila (HO), 

oxigênio singleto (1O2), superóxido (O2
-), peroxila (ROO), e radicais fenoxila 

(CANONICA e FREIBURGHAUS, 2001; BUSCHMANN et al., 2005). Com isso,  há 

um incremento de espécies reativas capazes de atacar os analitos, resultando em 

maior remoção nessa matriz. 

Para o lodo úmido, submetido a tratamento de fotólise, foram obtidas 

remoções inferiores a 25% para todos os analitos, indicando que a água tem relação 

direta com os mecanismos de fotodecomposição. 

O processo de fotodegradação pode ocorrer de maneira direta ou indireta. A 

forma direta é observada quando os fótons emitidos com a radiação incidente são 

absorvidos pela molécula do fármaco promovendo a clivagem de ligações químicas 

entre os átomos. Na forma indireta, algumas moléculas presentes no meio são 

excitadas pela radiação incidente e, após a quebra das mesmas, um elétron 

permanece em cada fragmento com a formação de radicais que podem agir na 

degradação dos microcontaminantes (KEEN et al., 2014). 

O estudo de degradação empregando as mesmas condições também ocorreu 

através da fotólise solar em substituição da lâmpada. A Figura 7.9 apresenta os 

percentuais de remoção no tempo para os analitos em solução aquosa, esgoto 

tratado e lodo. 

Os experimentos de degradação solar foram monitorados durante 360 

minutos no horário de maior incidência de radiação UV (10:00 às 16:00 h) em local 

de ampla insolação e sob condições meteorológicas favoráveis. Em todas as 
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matrizes foram observadas remoções inferiores a 30%, sendo estes valores 

substancialmente menores que os obtidos para a fotólise artificial durante 60 min. 

A fotólise solar, em amostras de esgoto tratado e fortificado, também foi 

favorecida assim como no processo empregando fonte artificial de radiação UV, 

reforçando a possibilidade dos componentes desta matriz participar do mecanismo. 

 

 
Figura 7.949- Remoção de Cafeína (CAF), Amitriptilina (AMI), Citalopram (CIT), 

Fluoxetina (FLU), Sertralina (SER) e Venlafaxina (VEN) em solução aquosa 5 mg L-1 e 
pH 4 empregando fotólise solar. a) água, b) esgoto fortificado e c) Lodo úmido. 

 

A cafeína apresentou menor fotodecomposição nos experimentos com luz 

solar, reforçando sua capacidade de persistir nos compartimentos. Este 

comportamento concorda com as pesquisas voltadas ao emprego da cafeína como 

marcador de poluição recente (BUERGE et al., 2003). 

Os resultados obtidos indicam a susceptibilidade dos analitos á degradação 

empregando radiação UV. Com isso, a aplicação de técnicas de tratamento 

baseadas em formas artificiais dessa radiação pode ser promissora na remoção 

destes micropoluentes em fase aquosa. 

Contudo, os baixos percentuais de remoção observados para a fotólise solar, 

sugerem persistência da maioria dos fármacos estudados nos ecossistemas. O lodo 
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de esgoto, apesar da elevada umidade aderida, foi pouco afetado pela radiação 

fornecida nos dois ensaios, apresentando baixas remoções. 

 

 

7.3.3.1 Estudo dos produtos de degradação em solução aquosa empregando fotólise 

artificial. 

 

Processos oxidativos baseados em radiação ultravioleta podem ser utilizados 

como uma barreira eficaz contra micropoluentes (YUAN et al., 2009). A combinação 

de fotólise UV e a geração de radicais hidroxila (OH) pode ser aplicada a uma 

grande variedade de compostos considerados micropoluentes (WOLS e HOFMAN-

CARIS, 2012). 

A confirmação da fotólise dos analitos nas condições experimentais 

investigadas foi preliminarmente observada nos espectros UV das soluções ao longo 

dos tempos, mediante a redução da banda máxima selecionada para o 

monitoramento e a elevação na intensidade em outros comprimentos de onda 

(Figura 7.10). 

A inspeção da Figura 7.10 mostra a redução nas bandas de 227, 240, 230, 

226, 240 e 273 nm para venlafaxina, citalopram, fluoxetina, sertralina, amitriptilina e 

cafeína respectivamente, sugerindo a degradação. A região espectral observada 

apresenta aumento de intensidade no tempo para a venlafaxina na região de 280nm, 

o citalopram em 220nm e a fluoxetina, sertralina e amitriptilina em 260 nm, indicando 

a formação de produtos de degradação. Para a cafeína não foram identificadas 

alterações nessa região, o que não exclui a formação de subprodutos, pois esses 

podem corresponder a espécies não absorventes na região do ultravioleta. 

Tendo em vista a possibilidade dos produtos gerados absorverem na mesma 

região dos analitos e com isso interferirem nas medidas de absorbância por 

espectrometria UV/Vis convencional, alíquotas foram submetidas a  CLAE-PDA para 

avaliação cromatográfica em modo scan 3D. Isto possibilitou a identificação dos 

analitos e a separação dos possíveis produtos de degradação, além da confirmação 

da banda máxima de absorção para ambos. 
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Figura 7.1050- Espectros UV em solução aquosa 5 mg L-1 e pH 4 obtidos na fotólise 

artificial nos tempos de monitoramento a) Venlafaxina (VEN), b) Citalopram (CIT), c) 
Fluoxetina (FLU), d) Sertralina (SER), e) Amitriptilina (AMI) e f) Cafeína (CAF). 

 

A figura 7.11 apresenta os cromatogramas referentes ao estudo de 

degradação da venlafaxina. 

No cromatograma extraído em 227 nm (Figura 7.11a), comprimento máximo 

para a venlafaxina, foi possível observar a redução na área e altura do pico, 

sugerindo a diminuição de sua concentração, porém sem evidência de outros 

compostos formados capazes de absorver neste mesmo comprimento. A varredura 

em modo scan 3D mostrou dois picos adicionais, com tempos de retenção entre 2,2 

e 2,4 min (Figura 7.11b), com absorção máxima no comprimento de 270 nm, além 

daquele referente à própria venlafaxina em 5,9 min. As áreas destes picos sofreram 

aumento nos ensaios realizados no tempo confirmando a formação de produtos de 

degradação. 
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Figura 7.1151- Cromatogramas obtidos no estudo de degradação da venlafaxina (VEN) 

em solução aquosa inicial de 5 mg L-1 e pH 4 obtidos para a fotólise artificial nos 
tempos de monitoramento a)  pico do analito no comprimento máximo 227nm. b) 

picos adicionais dos produtos de degradação em 270 nm. 

 

Estudos com aplicação da fotólise direta para venlafaxina em solução aquosa 

tem reportado a ocorrência de dois produtos de degradação prioritários. A formação 

de radicais hidroxilas (HO) é apontada como a principal rota da reação fotoquímica, 

pois promove a hidroxilação sequencial no anel aromático (Figura 7.12) sem a 

quebra da estrutura original (SANTOKE et al., 2012). Estes dois produtos foram 

isolados em um estudo em aguas superficiais e ultrapura e seus comprimentos 

máximos de absorção no ultravioleta foram definidos em 272 e 290 nm 

respectivamente (RÚA-GÓMEZ e PÜTTMANN, 2013). Estes dados correspondem 

com os observados em nosso estudo de degradação. 
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Figura 7.1252- Principais produtos de degradação descritos por Santoke et al. (2012) 
para venlafaxina (VEN) por fotólise em solução aquosa  

Fonte: Adaptado de SANTOKE et al. (2012) 

 

A hidroxilação no anel aumenta a característica hidrofílica da molécula o que 

é coerente com a posição dos dois picos extras observados na figura 7.11b em 

relação ao pico do analito original, reforçando a ocorrência de produtos de 

degradação no experimento realizado. A hidroxila é um substituinte auxocromo onde 

os elétrons n interagem com os elétrons  do anel, estabilizando o orbital antiligante 

* num estado de mais baixa energia conhecido como deslocamento batocrômico. O 

efeito dessa substituição também é observado no deslocamento da banda máxima 

dos subprodutos, em relação ao analito original. 

Para o citalopram (Figura 7.13), também foi identificada a remoção mediante 

a redução da área e altura do pico ao longo do tempo, com max=241 nm no tempo 

de 4,8 min.  

A ocorrência de produtos de degradação foi confirmada em 245 nm pelo 

surgimento e elevação da área de dois picos adicionais entre os tempos de corrida 

referentes a 3,0 a 3,6 min (região em destaque na figura 7.13). 
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Figura 7.1353- Cromatogramas obtidos no estudo de degradação do citalopram em 

solução aquosa inicial de 5 mg L-1 e pH 4 obtidos para a fotólise artificial nos tempos 
de monitoramento e comprimento de 241 nm. 

 

O estudo da fotólise para citalopram, mediante a simulação de luz solar, em 

diferentes pHs e matrizes aquosas reportou a ocorrência de dois produtos de 

degradação principais (Figura 7.14) originados por mecanismos de desmetilação e 

oxigenação do nitrogênio alifático presente na estrutura original do analito (KOSJEK 

e HEATH, 2010). 

 
Figura 7.1454- Principais produtos de degradação obtidos por Kwon e Armbrust (2005) 

para Citalopram (CIT) por fotólise em solução aquosa  

Fonte: Adaptado de KWON e ARMBRUST (2005) 

 

Os autores relatam também que estes produtos de degradação são 

semelhantes aos metabolitos excretados pelo organismo humano e por serem mais 

polares são primeiramente eluídos em sistemas cromatográficos empregando fase 
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reversa (KWON e ARMBRUST, 2005). Isto corrobora com as observações feitas na 

Figura 7.13 onde os picos adicionais possuem menores tempos de retenção. 

A fluoxetina possui banda máxima de absorção em 231 nm. A inspeção da 

figura 7.15a permite confirmar a sua fotodegradação, pois foi observada a redução 

no tamanho do pico cromatográfico marcado no tempo de retenção em 8,7 min. 

Neste comprimento de onda não foram observados picos adicionais que indicassem 

a ocorrência de produtos de degradação. Entretanto, a varredura em modo scan 3D 

permitiu identificar dois picos extras nos tempos de retenção entre 3,0 e 5,0 mim e 

com absorbância máxima em 245 nm. 

 

 

 
Figura 7.1555- Cromatogramas obtidos no estudo de degradação da Fluoxetina (FLU) 

em solução aquosa inicial de 5 mg L-1 e pH 4 obtidos para a fotólise artificial nos 
tempos de monitoramento. a) pico do analito no comprimento máximo 231 nm. b) 

picos adicionais dos produtos de degradação em 245 nm. 
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Os subprodutos (Figura 7.15b) foram associados aos picos cromatográficos 

com tempos entre 3,0 e 5,0 mim. A degradabilidade da fluoxetina empregando 

radiação UV, estudada em trabalhos pioneiros, tem reportado tanto mecanismos 

baseados na excitação direta da molécula quanto na interação com radicais 

hidroxilas (HO) e oxigênio singleto (1O2) (SOUTER e DINNER, 1976; LAM et al., 

2005; MAŚLANKA et al., 2013). 

 

 

Figura 7.1656- Principais produtos de degradação obtidos por Lam, et al. (2005) para 
Fluoxetina (FLU) por fotólise em solução aquosa.  

Fonte: Adaptado de LAM et al. (2005) 

 

Para este composto, o mecanismo mais favorável prevê a fragmentação do 

analito em dois compostos de cadeia menor (Figura 7.16, ambos mais hidrofílicos 

que o analito original (LAM et al., 2005; PETROVIC e BARCELÓ, 2007; KOSJEK e 

HEATH, 2010). A inspeção do cromatograma confirma a influencia do tempo de 

irradiação sobre a concentração. As áreas dos picos pertencentes aos produtos de 

degradação fluoxetina aumentam (Figura 7.15b) com um maior período de 

exposição a radiação UV, enquanto que para a fluoxetina diminui (Figura 7.15a). 

O espectro de absorção da sertralina (Figura 7.10d) não exibe uma banda 

máxima definida como os demais analitos. Seu monitoramento ocorreu no 

comprimento de 225 nm. Como observado, na Figura 7.17, seu tempo de retenção 

está em 9,5 min e a degradação foi confirmada pela diminuição do tamanho do pico. 

Neste comprimento de onda também foram identificados três picos adicionais 

entre 2,0 e 3,0 min com baixa intensidade. A sertralina possui menor coeficiente de 

absorção molar quando comparada aos outros fármacos estudados, com isso os 

produtos formados tendem a possuir esta mesma característica, justificando a baixa 

intensidade. 
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Figura 7.1757- Cromatogramas obtidos no estudo de degradação da sertralina (SER) em 
solução aquosa inicial de 5 mg L-1 e pH 4 obtidos para a fotólise artificial nos tempos 

de monitoramento em 225 nm.  

 

A fotodecomposição da sertralina foi avaliada em um estudo realizado em 

Gdańsk (Polônia), onde foram usadas soluções aquosas preparadas com esgoto 

tratado pelo sistema de lodos ativados e submetidas à irradiação solar e artificial em 

pH 3 e 10. Foram identificados quatro subprodutos (Figura 7.18) que, segundo os 

autores, são produzidos por hidroxilação do anel aromático, descloração, oxidação e 

desidrogenação do composto original (LAM et al., 2005; PETROVIC e BARCELÓ, 

2007; KOSJEK e HEATH, 2010).  

 

 

Figura 7.1858- Principais produtos de degradação obtidos por  Sliwka-Kaszynska e 
Jakimska (2014) para Sertralina (SER) por fotólise em solução aquosa  

Fonte: Adaptado de SLIWKA-KASZYNSKA e JAKIMSKA (2014) 
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Como observado para venlafaxina e o citalopram, o mecanismo reportado 

para a sertralina não envolve a clivagem ou fragmentação do esqueleto 

hidrocarbônico, ocorrendo predominantemente a saída ou substituição de grupos 

químicos.  

A amitriptilina apresentou pico cromatográfico mais intenso com max=245 nm 

no tempo de 10,5 min (Figura 7.19), sendo verificada a diminuição da área com o 

aumento do tempo de irradiação da solução. A ocorrência de fototransformação foi 

observada neste mesmo comprimento com identificação de um pico extra em 4,5 

min. Sua menor intensidade sugere um produto de degradação com baixa 

absorbância na região do espectro investigada. Dos fármacos estudados, a 

amitriptilina é o que apresenta maior hidrofobicidade. 

 

 
Figura 7.1959- Cromatogramas obtidos no estudo de degradação da amitriptilina (AMI) 

em solução aquosa inicial de 5 mg L-1 e pH 4 obtidos para a fotólise artificial nos 
tempos de monitoramento em 245 nm.  

 

A exposição de antidepressivos tricíclicos como a amitriptilina à irradiação 

ultravioleta tem sido investigada em meio aquoso e em solos (LI et al., 2013). A 

fototransformação proposta envolve mecanismos de desmetilação e hidroxilação 

tanto no anel alifático quanto nos anéis aromáticos, gerando dois subprodutos 

principais (Figura 5.20) (SZÉKELY et al., 2011). 

Como observado para a venlafaxina, a hidroxilação aumenta o caráter 

hidrofílico do composto original e isto justifica a ocorrência do pico referente ao 

fotoproduto em um tempo menor no cromatograma. 
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Figura 7.2060- Principais produtos de degradação obtidos por Li et al. (2013) para 

Amitriptilina (AMI) por fotólise em solução aquosa 

Fonte: Adaptado de LI et al.(2013)  

 

A ocorrência de cafeína nos compartimentos ambientais, em especial na 

coluna de água, quando comparada com os antidepressivos, é elevada visto que 

possui ampla utilização, não apenas na farmacologia. Este comportamento tem 

contribuído para que este composto seja usado como traçador de poluição, 

juntamente por possuir um comportamento persistente. 

Nas condições experimentais utilizadas neste estudo de fotodegradação a 

cafeína foi susceptível à radiação ultravioleta, pois houve redução na intensidade do 

pico cromatográfico em 1,6 min e max=274 nm (Figura 7.21) para tempos mais 

elevados de irradiação. A varredura em modo Scan 3D não identificou nenhum pico 

adicional na faixa de 200 a 400 nm. 

Contudo, isto não exclui a formação de subprodutos, pois é possível que 

estes não absorvam no ultravioleta ou ainda tenham sido rapidamente eludidos nos 

sistema cromatográfico. 

A avaliação da fotodegradação da cafeína em meio aquoso preparada em 

água residuárias procedente de estação de tratamento de esgoto reportou a 

importância do radical hidroxilo (OH•) como a principal via de degradação. Outros 

estudos em água apontam que, além da hidroxilação específica no carbono C8 

(Figura 7.22), outros mecanismos podem ocorrer por desmetilações nos nitrogênios 

N1, N3 e N7 (TELO e VIEIRA, 1997; BUERGE et al., 2003). 
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Figura 7.2161- Cromatogramas obtidos no estudo de degradação da Cafeína (CAF) em 
solução aquosa inicial de 5 mg L-1 e pH 4 obtidos para a fotólise artificial nos tempos 

de monitoramento em 274 nm.  

 

 

Figura 7.2262- Principais produtos de degradação obtidos por Telo e Vieira (1997) para 
Cafeína (CAF) por fotólise em solução aquosa 

Fonte: Adaptado de Telo e Vieira (1997) 

 

O estudo qualitativo dos subprodutos gerados na fotólise dos antidepressivos 

e da cafeína foi coerente com as observações baseadas na redução das áreas dos 

picos cromatográficos por CLAE-PDA e nas bandas máximas de absorção por 

espectroscopia UV-vis. 

Além disso, os mecanismos encontrados na literatura atual corroboram com 

estas observações, uma vez que há predominância de substituições na estrutura 

original em detrimento à clivagem e estas conferem aos analitos grupos mais 

polares. Isto reforça a posição dos picos de degradação nas corridas 

cromatográficas empregando fase reversa. 

Entretanto, a sugestão destes produtos parcialmente transformados suscita, 

possivelmente, a permanência do risco ecotoxicológico, visto que algumas das 
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estruturas fototransformadas diferem muito pouco do analito original e podem 

continuar a exercer este efeito mesmo após a exposição a radiação UV artificial 

como forma de tratamento ou naturalmente nas águas superficiais.  

 

 

7.3.3.2 Cinética de fotodegradação em solução aquosa e esgoto empregando 

radiação artificial e luz solar 

 

Para um melhor entendimento do processo de fotodegradação dos 

antidepressivos estudados e da cafeína em meio aquoso, os dados experimentais 

foram ajustados aos modelos cinéticos de pseudo-ordem zero e pseudo-primeira 

ordem comumente reportados para avaliação de micropoluentes (OPPENLÄNDER, 

2003; CARLSON et al., 2015). Após os ajustes foram calculados os valores para a 

constante cinética por meio de regressão não linear às equações 7.2 e 7.3 e o 

tempo de meia-vida pelas equações 7.4 e 7.5 (Tabela 7.6). 

Foram realizados estudos considerando irradiação artificial com lâmpada de 

vapor de mercúrio de alta pressão e a luz solar natural, bem como as soluções em 

água pura e esgoto tratado. 

Em todos os cenários propostos houve melhor ajuste dos dados 

experimentais ao modelo de pseudo-primeira ordem, pois os valores de R² variaram 

de 89 a 99%, sendo portando superiores aos do modelo de 

pseudo-ordem zero (Tabela 7.5). A indicação deste modelo concorda com diversos 

estudos preliminares empregando fotodegradação de fármacos em meio aquoso 

(STURINI et al., 2010; LI et al., 2011; KHALEEL et al., 2016). A reação de primeira 

ordem possui uma taxa de reação diretamente proporcional à concentração do 

reagente, com isso a fotólise é dependente da concentração inicial do 

micropoluente. 

As constantes cinéticas foram mais elevadas nos ensaios com esgoto e 

irradiação artificial para todos os analitos (com exceção da cafeína). Este 

comportamento possui relação direta com a potência radiante da lâmpada, superior 

à solar nas condições experimentais e também à presença de outras substâncias 

contidas no esgoto, mesmo após o tratamento, que contribuem para a maior taxa de 

reação. 
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Tabela 7.533- Dados cinéticos para a fotólise das soluções dos fármacos Cafeína (CAF), 
Amitriptilina (AMI), Citalopram (CIT), Fluoxetina (FLU), Sertralina (SER) e Venlafaxina 

(VEN) com concentração inicial de 5 mg L-1 e pH 4 

 Matriz 
Fonte  
Irradiação 

Modelos 

Pseudo-Ordem Zero Pseudo-Primeira Ordem 

K0 (min
-1

) t1/2 (min) R
2 

K1 (min
-1

) t1/2 (min) R
2 

CAF 

Água  
Artificial 0,0500 45,0 92,0 0,0200 34,7 97,0 

Solar 0,0004 6250,0 69,0 0,0005 1540,0 98,0 

Esgoto 
Artificial 0,0060 383,0 88,0 0,0010 693,0 95,0 

Solar 0,0020 1300,0 95,0 0,0004 1786,0 99,0 

VEN 

Água  
Artificial 0,070 36,0 95,0 0,0200 35,0 99,0 

Solar 0,002 1400,0 96,0 0,0003 2310,0 96,0 

Esgoto 
Artificial 0,070 29,0 74,0 0,0600 12,0 98,0 

Solar 0,005 580,0 89,0 0,0009 770,0 93,0 

CIT 

Água  
Artificial 0,020 123,0 88,0 0,0030 231,0 92,0 

Solar 0,010 245,0 77,0 0,0004 1733,0 95,0 

Esgoto 
Artificial 0,050 50,0 89,0 0,0200 35,0 97,0 

Solar 0,005 500,0 74,0 0,0010 693,0 98,0 

FLU 

Água  
Artificial 0,040 60,0 84,0 0,0100 69,0 98,0 

Solar 0,003 850,0 77,0 0,0006 1155,0 89,0 

Esgoto 
Artificial 0,060 78,0 91,0 0,0200 35,0 98,0 

Solar 0,005 500,0 90,0 0,0010 693,0 94,0 

SER 

Água  
Artificial 0,020 124,0 91,0 0,0050 139,0 93,0 

Solar 0,001 2800,0 79,0 0,0003 2310,0 97,0 

Esgoto 
Artificial 0,060 28,0 69,0 0,0200 35,0 99,0 

Solar 0,004 575,0 94,0 0,0009 770,0 96,0 

AMI 

Água  
Artificial 0,030 83,0 89,0 0,0060 116 93,0 

Solar 0,001 2550,0 82,0 0,0002 3466,0 98,0 

Esgoto 
Artificial 0,040 60,0 93,0 0,0100 69,0 98,0 

Solar 0,005 530,0 94,0 0,0010 693,0 97,0 
k0=Constante cinética do modelo de Pseudo-ordem zero; k1=constante cinética do modelo de 
Pseudo-Primeira ordem; t1/2 = Tempo de meia vida. 

 

Para a avaliação do tempo de meia-vida são consideradas quatro classes, 

sendo degradações rápidas quando os valores se apresentam entre 0 e 60 min, 

moderadas de 60 a 300 min, lentas 300 a 1440 min e estáveis acima de 1440 min 

(BLUM, 2013). Houve predominância de fotodegradações rápidas e moderadas com 

o emprego da fonte artificial de irradiação, enquanto para a luz solar foram 

verificadas fototransformações lentas e estáveis o que sugere a permanência 

desses micropoluentes nos compartimentos ambientais. 

A figura 7.23 apresenta o ajuste dos dados experimentais para cafeína aos 

modelos cinéticos estudados. 
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Figura 7.2363- Ajuste dos dados experimentais aos modelos cinéticos de Pseudo-ordem 
zero e Pseudo-primeira ordem para a cafeína (CAF). a) Irradiação artificial em água. b) 

irradiação solar em água. c) Irradiação artificial em esgoto. d) irradiação solar em 
esgoto. 

 

Para a cafeína foram observados tempos de meia-vida de 34 min na fotólise 

artificial em água e 1540 min na solar com a mesma matriz. Já em esgoto os valores 

foram 693 e 1786 min respectivamente para artificial e solar. Os valores sugerem 

maior persistência deste composto em esgoto e em condições de insolação, o que 

reitera sua potencialidade como marcador de poluição antropogênica. 

Efeito semelhante foi observado em um estudo de fotodegradação da cafeína 

em presença de ácidos fúlvicos. Foram irradiadas soluções aquosas na 

concentração de 2 mg L-1 e pH 7 em simulador de luz solar com lâmpada de xenônio 

de 500 W (max=290 nm). As constantes cinéticas obtidas nestas condições 

variaram de 0,0001 a 0,00015 min-1 e o tempo de meia-vida foi de aproximadamente 

9000 min (JACOBS et al., 2012). A fotodegradação da cafeína também foi avaliada 

em um reator de quartzo com lâmpada imersa de vapor de mercúrio com 50 mW cm-

2 (<350 nm) empregando solução do analito à 50 mg L-1. Também foi verificada 

uma cinética de pseudo-primeira ordem com constante cinética de 0,0004 min-1 e 

tempo de meia-vida de 1925 min-1 (MARQUES et al., 2013). 
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Figura 7.2464- Ajuste dos dados experimentais aos modelos cinéticos de Pseudo-
ordem zero e Pseudo-primeira ordem para a venlafaxina (VEN). a) Irradiação artificial 
em água. b) irradiação solar em água. c) Irradiação artificial em esgoto. d) irradiação 

solar em esgoto. 

 

Os modelos de pseudo-ordem zero e pseudo-primeira ordem ajustados aos 

dados experimentais para a venlafaxina são apresentados na Figura 7.24. A cinética 

de pseudo-primeira ordem para a venlafaxina observou tempos de meia-vida de 35 

min (k1= 0,02 min-1) na fotólise artificial e 2310 min (k1= 0,0003 min-1) na solar em 

água. No esgoto os valores foram 12 min (k1= 0,06 min-1) e 770 min (k1= 0,0009 min-

1) respectivamente para artificial e solar. Dentre os compostos estudados a 

venlafaxina foi a que apresentou maior degradação em todos os cenários testados. 

A avaliação da fotodegradação da venlafaxina em águas superficiais na 

concentração de 3 μg L-1 e pH 6,5 por meio de irradiação artificial com lâmpada de 

vapor de mercúrio de 150 W (<290 nm) e luz solar natural também apresentou 

cinética de pseudo-primeira ordem com valores de k1 variando de 0,0004 a 0,0002 

min-1, respectivamente. A meia-vida observada foi de 1580 min para lâmpada de 

vapor de mercúrio e 3456 min para irradiação solar (RÚA-GÓMEZ e PÜTTMANN, 

2013). 

Outro estudo empregando esgoto doméstico sintético enriquecido com 100 

mg L-1 de venlafaxina em pH 6,5 aplicou fotodecomposição por luz solar simulada. 
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No mesmo foi utilizado um reator composto por lâmpadas de xenônio de 500 W 

imersas e fotólise UV artificial no mesmo reator por lâmpadas de descarga de 

mercúrio com emissão na região UV-C do espectro. Os autores reportaram uma 

cinética de pseudo-primeira ordem em ambos os experimentos, com k1 de 0,0002 

min-1 e 0,014 min-1, respectivamente (GIANNAKIS et al., 2016). Considerando a 

semelhança da matriz testada com o esgoto tratado empregado em nossa pesquisa 

e as variações no aparato instrumental verifica-se similaridade em termos de ordem 

de grandeza para os valores de constante cinética em ambos os estudos. 

A Figura 7.25 representa o ajuste dos modelos testados aos dados 

experimentais de degradação do citalopram.  

Ao contrário do que foi observado neste estudo, a avaliação da fotólise do 

citalopram em meio aquoso, realizada em pH 9 e utilizando fonte de radiação com 

emissão maior que 290 nm para simulação de luz solar obteve tempo de meia-vida 

de 65 dias  (KWON e ARMBRUST, 2005). A banda máxima de absorção deste 

composto encontra-se na região de 240 nm e, portanto, abaixo da faixa de radiação 

aplicada, o que justificaria a diferença. 

 

 
Figura 7.2565- Ajuste dos dados experimentais aos modelos cinéticos de Pseudo-

ordem zero e Pseudo-primeira ordem para o citalopram (CIT). a) Irradiação artificial 
em água. b) irradiação solar em água. c) Irradiação artificial em esgoto. d) irradiação 

solar em esgoto. 
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Os modelos de pseudo-ordem zero e pseudo-primeira ordem ajustados para 

os dados experimentais da fluoxetina são apresentados na Figura 7.26. 

 

 

Figura 7.2666- Ajuste dos dados experimentais aos modelos cinéticos de Pseudo-
ordem zero e Pseudo-primeira ordem para a fluoxetina (FLU). a) Irradiação artificial em 
água. b) irradiação solar em água. c) Irradiação artificial em esgoto. d) irradiação solar 

em esgoto. 

 

Para a fluoxetina foram verificados na fotólise artificial valores de k1 da ordem 

de 0,01 (t1/2=69 min) para água e 0,02 min-1(t1/2=69 min) em esgoto. No ensaio com 

insolação natural para as mesmas matrizes foram obtidos 0,0006 min-1 (t1/2=1155 

min) e 0,001 min-1 (t1/2=693 min), respectivamente. 

A cinética de fotodegradação da fluoxetina em meio aquoso foi estudada em 

um simulador solar (Chicago, EUA) empregando lâmpada de xenônio com máximo 

de emissão em 290 nm e potência de 765 W m-2. Nesse estudo obteve-se um tempo 

de meia vida 3300 min. A cinética descrita foi a de pseudo-primeira ordem com 

constante de 0,0002 min-1 (LAM et al., 2005). Apesar das diferenças operacionais, 

estes valores são da mesma ordem semelhantes aos obtidos em nosso estudo para 

a condição em água e insolação natural. 

A fotodecomposição da fluoxetina foi estudada em água procedente de lago 

fortificada com 0,03 mg L-1 do analito nos pHs 3, 5 e 9. A solução foi acondicionada 
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em um reator de quartzo irradiado por uma lâmpada UV imersas com potência de 

450 W. O tempo de meia vida observado para o pH 5 foi de 8040 min, o que 

corresponde a um k1 de 0,00009 min-1 (LAUER e ROSS, 2005). Possivelmente os 

valores inferiores se devem à menor concentração inicial do analito e ao tipo de 

lâmpada. 

A Figura 7.27 apresenta os dados obtidos no estudo cinético para a sertralina 

e o ajuste aos modelos testados. 

 

 

Figura 7.2767- Ajuste dos dados experimentais aos modelos cinéticos de Pseudo-ordem 
zero e Pseudo-primeira ordem para a sertralina (SER). a) Irradiação artificial em água. 
b) irradiação solar em água. c) Irradiação artificial em esgoto. d) irradiação solar em 

esgoto. 

 

Os tempos de meia vida calculados para a sertralina em água, com exposição 

às fontes de Radiação UV artificial e natural foram de 139 min (k1= 0,005 min-1) e 

2310 min (k1= 0,0003 min-1). No esgoto tratado e fortificado, os valores foram 

menores, 35 min (k1= 0,02 min-1) e 770 min (k1= 0,0009 min-1), respectivamente. A 

cinética observada para a sertralina foi semelhante à observada para o citalopram. 

Estudos cinéticos de fotodegradação da sertralina em concentração de 1 mg 

L-1 foram realizados sob radiação solar simulada usando lâmpada de xenônio e sob 
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radiação solar natural. Foram testadas oito amostras diferentes: esgoto bruto e 

tratado, de água de abastecimento tratada e não tratada, água de rio, metanol, água 

ultrapura em pH 3 e 10. Nesta pesquisa também foi verificada maior degradação no 

esgoto em relação à água de rio e de abastecimento. Considerando o tempo de 

meia vida, para o esgoto tratado e água em pH 3 expostos à fotólise solar, os 

valores  reportados foram de 7056 min (k1= 0,0009 min-1) e 9936 min (k1= 0,00007 

min-1) (SLIWKA-KASZYNSKA e JAKIMSKA, 2014). 

Um reator fotoquímico comercial Model 400S® (Photochemical Reactors Ltd.), 

composto por lâmpada imersa e refrigeração, foi utilizado no estudo de degradação 

da sertralina 0,045 mg L-1 em solução aquosa. Foram verificados tempo de meia 

vida de 693 min e constante cinética de 0,001 min-1 (BRCAR, 2015). A principal 

diferença observada se deve à baixa concentração inicial empregada e à 

refrigeração do reator, pois ambos são variáveis que afetam a velocidade reacional.  

Os modelos de pseudo-ordem zero e pseudo-primeira ordem ajustados aos 

dados experimentais para a amitriptilina são apresentados na Figura 7.28. 

 

 
Figura 7.2868- Ajuste dos dados experimentais aos modelos cinéticos de Pseudo-

ordem zero e Pseudo-primeira ordem para a amitriptilina (AMI). a) Irradiação artificial 
em água. b) irradiação solar em água. c) Irradiação artificial em esgoto. b) irradiação 

solar em esgoto. 



Capítulo 7 

 

  202 
 

Para a amitriptilina, a meia vida obtida no processo de fotólise artificial em 

água foi de 116 min (k1= 0,006 min-1) e natural de 3466 min (k1= 0,0002 min-1). Em 

esgoto foram de 69 min (k1= 0,01 min-1) e de 693 min (k1= 0,001 min-1), 

respectivamente. Este analito foi o que apresentou maior persistência em água 

quando empregada a luz solar. 

O salicilato de metila, 2-fenóxietanol e amitriptilina em meio aquoso foram 

submetidos a processos oxidativos com radiação ultravioleta individual e combinada 

com outros agentes químicos. Para a amitriptilina (0,28 mg L-1), no ensaio 

empregando fotólise direta em reator de vidro termostatizado e acoplado a lâmpada 

de vapor de mercúrio de baixa pressão de 15 W com emissão monocromática em 

254 nm, foram reportadas constantes cinéticas de pseudo-primeira ordem em água 

ultrapura (k1= 0,086 min-1), água de reservatório (k1= 0,046 min-1), esgoto bruto (k1= 

0,088 min-1) e esgoto tratado (k1= 0,068 min-1) (BENITEZ et al., 2016). 

Embora a literatura atual não apresente valores para as constantes cinéticas 

e meia vida, em condições idênticas às testadas no nosso estudo, foram observadas 

algumas semelhanças em termos de ordem de grandeza para a maioria dos analitos 

estudados. O efeito de componentes da matriz aquosa sobre o aumento da taxa de 

reação também foi reportado, confirmando que a composição das águas naturais e 

esgotos tem efeito sobre a fotodecomposição dos micropoluentes investigados. 

 

 

7.4 CONCLUSÕES 

 

 

O presente trabalho mostra a viabilidade da aplicação da fotólise direta para a 

degradação dos antidepressivos e cafeína em soluções aquosas contaminadas, no 

domínio das condições experimentais estudadas. O planejamento experimental 

empregado permitiu avaliar as diferentes condições experimentais, em termos da 

concentração inicial e pH inicial, para degradar estes poluentes  por fonte artificial de 

radiação. 

Foi observada maior degradação em matrizes complexas como esgoto e 

águas superficiais, indicando que a persistência depende também de espécies 

dissolvidas capazes de fazerem parte dos mecanismos de degradação. 
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O estudo qualitativo dos subprodutos possivelmente formados no processo 

artificial em solução aquosa possibilitou confirmar a transformação dos analitos 

mediante ao surgimento de picos adicionais na análise cromatográfica por CLAE-

PDA. Em termos gerais, a literatura atual tem indicado a predominância de 

mecanismos de degradação dos fármacos estudados através de reações de 

oxidação, hidroxilação e perda de substituintes ligados ao esqueleto hidrocarbônico 

(desmetilação, descloração, etc.). Nestas transformações não se observa clivagem 

ou mineralização completa do esqueleto hidrocarbônico principal dos fármacos em 

estudo, o que não assegura a inativação dos microcontaminantes, visto que os 

compostos formados ainda podem apresentar efeito ecotoxicológico. 

Os resultados obtidos empregando luz solar sugerem a persistência dos 

microcontaminantes investigados quando expostos apenas a esta fonte de radiação 

no ambiente. A incidência de radiação solar varia com as estações do ano e a 

condição meteorológica, criando cenários específicos em que a possibilidade de 

fotólise natural é variável ou incerta. 

A cinética de degradação observada foi condizente com o modelo de pseudo-

primeira ordem e a determinação dos tempos de meia vida apresentou semelhanças 

com alguns estudos pioneiros já realizados, apesar da dificuldade de comparação 

quanto à variação das condições experimentais. 
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CAPÍTULO 8 

ESTUDO DE SORÇÃO E DESSORCAO DE ANTIDEPRESSIVOS 

RESIDUAIS E CAFEÍNA EM SEDIMENTOS DE ÁGUA DOCE E LODO 

DE ESTAÇÃO DE TRATAMENTO 
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RESUMO 

 

 
A interação dos microcontaminantes com o compartimento sólido é um fator 
importante quando se considera seu destino nos ecossistemas. A extensão da 
sorção de um composto orgânico em um meio depende da estrutura e das 
propriedades físico-químicas de ambos, e como consequência o tipo de interação 
estabelecida. Nesta pesquisa foi investigada a sorção e dessorção da cafeína e dos 
antidepressivos venlafaxina, citalopram, fluoxetina, sertralina e amitriptilina em 
sedimentos de água doce e lodos de estação de tratamento de esgoto. A 
caracterização das matrizes foi realizada por gravimetria, pela determinação do PCZ 
e por espectroscopia infravermelho. Os experimentos de sorção e dessorção foram 
conduzidos pelo método em bateladas empregando 1 g de sólido e 5 mL de fase 
aquosa em tubos tipo falcon com agitação em mesa orbital a 250 rpm e temperatura 
de 25ºC. As determinações foram realizadas por espectrofotometria no ultravioleta e 
por CLAE-PDA. Os dados experimentais foram ajustados a modelos cinéticos de 
pseudo-primeira e pseudo-segunda ordem com o intuito de determinar o tempo de 
equilíbrio. A sorção e a dessorção foram estudadas por meio do ajuste às isotermas 
linear e de Freundlich. A partição foi avaliada pelos coeficientes kd, koc e pelo cálculo 
do percentual de dessorção. A composição das matrizes revelou predominância de 
frações orgânicas, porém de natureza húmica para o sedimento e biomoléculas 
alifáticas para o lodo. A presença de silte e argila no sedimento demonstrou ser 
importante para o processo de sorção quando comparado à estrutura flocosa e 
coloidal do lodo. A determinação do PCZ foi coerente com a natureza físico-química 
das matrizes estudadas e reforçou a importância do pH do meio e do pKa dos 
analitos para o processo de sorção. O estudo cinético indicou comportamento de 
pseudo-primeira ordem. A interpretação da sorção pela isoterma de Freundlich 
mostrou-se satisfatória para todos os analitos e matrizes. A avaliação das 
constantes do modelo e dos coeficientes kd e koc foi coerente com outros estudos e 
indicou concordância entre a hidrofobicidade dos fármacos e a sua afinidade pelas 
matrizes sólidas. A dessorção também apresentou correlação adequada com o 
modelo de Freundlich. A histerese observada foi justificada com base no 
comportamento do sedimento e do lodo e dos mecanismos envolvidos no processo. 
Os elevados percentuais obtidos para a dessorção sugerem mobilidade dos analitos, 
sendo esta mais intensa no lodo do que no sedimento, visto que existem 
particularidades de composição em cada matriz e, portanto, mecanismos 
diferenciados em termos de energia e afinidade com as substâncias estudadas. 
 
Palavras Chave: Poluentes emergentes; Fármacos; Persistência; Partição; 
Mobilidade; Sorção. 
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ABSTRACT 

 

 

The interaction of microcontaminants with the solid compartment is an important 
factor when considering your destination ecosystems. The extent of sorption of an 
organic compound in a medium depends on the structure and physicochemical 
properties of both and consequently the type of interaction established. This research 
investigated the sorption and desorption of caffeine and the antidepressant 
venlafaxine, citalopram, fluoxetine, sertraline and amitriptyline in freshwater 
sediments and sludge of sewage treatment plant. The characterization of the arrays 
was performed gravimetrically by determining the PZC and infrared spectroscopy. 
The sorption and desorption experiments were conducted by the method in batch 
using 1 g of solid and 5 mL of aqueous phase in falcon tubes with shaking in orbital 
table at 250 rpm and 25 °C. The determinations were performed by ultraviolet 
spectrophotometry and by HPLC-PDA. The experimental data were fit to the kinetic 
model pseudo-first and pseudo-second order for to determine the equilibrium time. 
The sorption and desorption were studied by adjusting the linear isotherm and 
Freundlich. The partition was evaluated by kd coefficients koc and by calculating the 
percentage of desorption. The composition of the matrix revealed predominance of 
organic fractions, but the humic nature to sediment and biomolecules aliphatic for the 
sludge. The presence of silt and clay sediment demonstrated to be important for 
sorption when compared to flaky structure and colloidal sludge. The determination of 
the PZC was consistent with the physical and chemical nature of the matrices studied 
and reinforced the importance of the pH of the medium and the pKa of the analytes 
to the process of sorption. The kinetic study indicated behavior of pseudo-first order. 
The interpretation of sorption by Freundlich isotherm was satisfactory for all analytes 
and matrices. The evaluation of the model constants and coefficients kd and koc was 
consistent with other studies and indicated correlation between hydrophobicity of 
drugs and their affinity for solids. Desorption also showed adequate correlation with 
the model of Freundlich. The hysteresis observed was justified based on sediment 
behavior and the mud and the mechanisms involved. The high percentages obtained 
for the desorption suggest mobility of analytes, this being more intense in the sludge 
than in the pellet, as there are compositional characteristics in each array, and 
therefore different mechanisms in terms of energy and affinity to the substances 
studied. 
 
Keywords: Emerging Pollutants; drugs; Persistence; partition; Mobility; Sorption 
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8.1 INTRODUÇÃO 

 

 

A interação dos contaminantes orgânicos com o material particulado (lodo e 

sedimentos) é um fator importante para a avaliação de sua distribuição e 

persistência ambiental. Os principais mecanismos reportados envolvem o transporte 

entre as fases, biodegradabilidade e biodisponibilidade. Todos estes processos são 

altamente dependentes do aporte dessas substâncias no compartimento sólido 

(PIGNATELLO e XING, 1996; HUANG et al., 2003; WARREN et al., 2003). 

A interação de contaminantes orgânicos por sorção nos sedimentos e lodos 

está relacionada com a sua estrutura molecular, estado de ionização, pH, 

solubilidade em água, grupos funcionais presentes e o coeficiente de partição (kd) 

(DOUCETTE, 2000). Ambientes ricos em material argiloso, por exemplo, tem maior 

afinidade por micropoluentes catiônicos em comparação aos que não possuem 

cargas (não ionizados). O teor de matéria orgânica também influencia os 

mecanismos de sorção propiciando outras interações não diretamente associadas à 

carga (GAO e PEDERSEN, 2005). Em geral, quanto mais hidrofóbico um composto, 

maior será sua tendência em acumular-se na fase sólida, e uma substância mais 

hidrofílica, tende a ficar na fase aquosa (TOLLS, 2001; JONES et al., 2005). 

A sorção compreende o processo de adsorção superficial baseado nas 

características de hidrofobicidade e o processo de absorção quando ocorre a difusão 

para o interior da matriz sólida devido a aspectos de porosidade e incorporação à 

estrutura. A sorção pode ser reversível ou irreversível em dependência do tipo de 

interação do analito com a matriz (interação intermolecular ou ligação química) 

(PIGNATELLO e XING, 1996; WARREN et al., 2003; SVAHN e BJÖRKLUND, 2015). 

A difusão de micropoluentes na matriz sólida do compartimento pode ocorrer 

em dias ou até meses. Nesse processo, a força da sorção e a irreversibilidade 

podem variar ao longo do tempo (LESAN e BHANDARI, 2003). A irreversibilidade do 

processo de sorção pode ser estimada por estudos de dessorção, onde uma solução 

livre do contaminante é adicionada a uma matriz que já contenha o composto de 

interesse. A dessorção tem influência direta sobre a qualidade ambiental frente à 

ocorrência de poluentes emergentes, pois governa processos de redução da 
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biodisponibilidade e, por conseguinte, a toxicidade (CORNELISSEN et al., 2005; 

SERPIL, 2013). 

Uma das principais rotas de introdução de fármacos residuais nos 

ecossistemas é o esgoto doméstico. Isto se deve ao fato de que uma grande parte 

das drogas utilizadas na medicina são parcialmente excretadas do organismo 

inalteradas ou na forma de metabólitos (KOLPIN et al., 2002; JONES et al., 2010). 

Nos sistemas de tratamento convencionais podem ocorrer algumas partições, pois a 

biomassa produzida pela atividade microbiológica e os sólidos presentes são 

compostos de matéria orgânica rica em componentes hidrofóbicos. Esta 

característica pode favorecer a sorção de alguns contaminantes, diminuindo sua 

concentração na fase aquosa (JONES et al., 2005). O monitoramento, quando 

realizado apenas nesta fase, pode levar a uma falsa constatação da remoção, além 

disso, a disposição do lodo é comumente realizada em solos, servindo à adubação 

(MORLEY et al., 2006). Uma vez no solo há possibilidades de ocorrerem dessorções 

e serem geradas novas rotas de inserção no meio ambiente. 

Estudos de sorção para micropoluentes em lodo de esgoto têm relacionado 

o coeficiente de distribuição (kd) a dois mecanismos principais. A absorção, baseada 

em interações hidrofóbicas de grupos alifáticos e aromáticos de um composto com a 

membrana celular lipofílica dos microrganismos e as frações lipídicas do lodo. Na 

adsorção há interações eletrostáticas de grupos químicos carregados positivamente 

com a carga negativa da superfície da biomassa, associada à tendência de uma 

substância a ser ionizada ou dissociada em fase aquosa (TERNES et al., 2004; 

BITTENCOURT et al., 2016). 

A interação de microcontaminantes em lodos nos sistemas de tratamento é 

composta de duas reações dominantes, sendo sorção da fase líquida para a fase 

sólida e a dessorção. O equilíbrio da sorção é alcançado quando as taxas das duas 

reações são iguais. Porém, não existem dados disponíveis para estimar as taxas de 

sorção e dessorção. Mas, uma vez que na maioria dos casos relativos a tratamento 

de esgotos a difusão é mais rápida quando comparada com o tempo de retenção 

hidráulica ou com a remoção biológica da maioria dos compostos, o equilíbrio pode 

ser assumido para o particionamento sólido – líquido (WANG e GRADY, 1995; 

TERNES et al., 2004; JOSS et al., 2005). 
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Além disso, a elevada quantidade de partículas coloidais pode contribuir 

para um mecanismo diferenciado com uma sorção mais rápida, porém menos 

estável (Figura 8.1) (BARRET et al., 2011). 

 

 

Figura 8.169- Representação da interação de micropoluentes nas frações sorvidas em 
coloides, nos flocos e incorporada na biomassa. 

Fonte: Adaptado de KEIDING e NIELSEN (1997) e BARRET et al. (2011) 

 

A parcela de resíduos com comportamento hidrofílico nas condições de pH e 

composição do esgoto, bem como o residual menos hidrofóbico particionado na fase 

aquosa são direcionadas para corpos hídricos após deixarem as estações de 

tratamento. Depois do despejo e incorporação nas águas superficiais, estes 

microcontaminantes estão disponíveis para interagirem com o sedimento de fundo 

ou em suspensão. Os principais mecanismos envolvidos nessa interação 

compreendem a troca iônica, adsorção superficial em constituintes minerais, a 

formação de complexos com íons metálicos e ligações de hidrogênio (TOLLS, 2001; 

BOXALL et al., 2002). 

A Figura 8.2 representa os processos de sorção na matriz sedimento, onde o 

microcontaminante pode interagir tanto superficialmente com as frações minerais e 

orgânicas recentes, quanto sofrer difusão para o interior dos poros ou ser ocluso na 

matéria vítrea. 
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Figura 8.270- Representação da interação de micropoluentes com as frações minerais e 
orgânicas no sedimento. 

Fonte: Adaptado de D'AGOSTINHO e FLUES, 2006. 

 

Neste estudo foram avaliadas as características dos processos de sorção e 

dessorção de cinco antidepressivos de uso comum e da cafeína em meio aquoso 

em sedimento de água doce e em lodo de estação de tratamento, tendo em vista a 

escassez de informações referentes ao comportamento desses analítos nessas 

matrizes. 

 

 

8.2 MATERIAIS E MÉTODOS 

 

 

Os reagentes, padrões e soluções empregados no estudo de sorção e 

dessorção apresentaram características e preparo descritas no capítulo 3, assim 

como os lodos e sedimentos investigados foram caracterizados no capítulo 4 quanto 

a suas propriedades físico-químicas de modo quantitativo e qualitativo.  

Nos ensaios preliminares e individuais com cada analito foi utilizado um 

espectrofotômetro Perkin Elmer Lambda 45 de feixe duplo. Os fármacos foram 

monitorados na faixa 400 a 200nm com resolução de 2 nm. Foram utilizadas cubetas 

de quartzo com caminho óptico de 1 cm. Para os estudos de sorção e dessorção foi 

utilizado o método cromatográfico CLAE-PDA com aplicação das condições 

descritas no capítulo 3. 
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8.2.1 Determinação do ponto de carga zero (PCZ) 

 

A determinação do potencial zeta ou ponto de carga zero (PCZ) ocorreu por 

potenciometria. Amostras compostas de 0,5 g de sedimento em tubos tipo falcon 

com 50 mL de solução de NaCl 0,1 mol L-1 tiveram seu pH ajustado previamente a 

diferentes valores (2, 3, 4, 5, 6, 7, 8, 9, 10, 11, 12) mediante adição de HCl ou NaOH 

1,0 mol L-1. Os frascos vedados com filme plástico foram mantidos sob agitação 

constante (120 rpm) em agitador orbital à 25°C. O pH foi medido e monitorado a 

intervalos de 1 hora até obtenção de valores constantes. 

Por conveniência, a agitação foi mantida por 24 h para garantir o equilíbrio 

das soluções.  A variação nos valores de pH finais e inicial foram plotados em 

função dos valores pH inicial. O ponto de carga zero foi indicado graficamente. 

 

 

8.2.2 Ensaios de sorção e dessorção em sedimento e lodo de esgoto 

 

A abordagem comumente empregada em estudos de sorção baseia-se na 

aplicação do método em bateladas. Alíquotas da matriz sólida foram expostas aos 

compostos orgânicos de interesse em solução, sob agitação e por um determinado 

período (geralmente 24 h). Com base na redução da concentração na fase líquida é 

possível avaliar a afinidade do analito pela fase sólida (USEPA, 1998; OECD, 2000).  

Os experimentos foram realizados em batelada utilizando incubadora com 

agitação orbital em ensaios individuais para cada analito. Triplicatas contendo 1 g de 

sedimento, acrescidos de 5 mL da solução aquosa contendo o compostos estudados 

foram inseridos em tubos falcon e agitados a 250 rpm na temperatura de 25ºC. A fim 

de ajustar as condições do meio em termos de força iônica e espécies químicas 

comumente presentes, nos estudos em sedimento foram utilizadas fases aquosas 

compostas por CaCl2 0,01 mol L-1 (OECD, 2000). Para o estudo de sorção em lodo 

foi empregado um tampão fosfato com pH 6 a 8 composto por KH2PO4, K2HPO4 e 

Na2HPO4 devido à predominância dos íons potássio e sódio existentes no esgoto 

(BERTHOD et al., 2014). 



Capítulo 8 

 

  216 
 

A separação da matriz sólida da fase aquosa ocorreu por meio de 

centrifugação a 2000 RMP, seguida da filtração em membrana de nylon 0,22 m. As 

determinações foram realizadas por CLAE-PDA e Espectroscopia UV-Vis. 

 

 

8.2.2.1 Cinética de sorção dos antidepressivos residuais e cafeína em sedimento e 

lodo de esgoto 

 

O estudo do tempo de equilíbrio ocorreu em ensaios cinéticos considerando a 

concentração inicial de 10 mg L-1.  A concentração do fármaco em solução foi 

medida nos tempos de 0, 1, 2, 4, 8, 16 e 24 h. 

A quantidade dos analitos sorvida no lodo e sedimento (q(t)), expressa em g 

g-1, em um instante de tempo t, foi calculada pela Equação 8.1. 

 

     
        

 
         Eq.8.1 

 

Em que V é o volume da solução em mL, C0 é a concentração inicial da 

solução μg mL-1, C(t) é a concentração da solução em um instante de tempo t em μg 

mL-1 e m é a massa em grama de lodo ou sedimento secos. 

O tempo e a concentração dos fármacos no equilíbrio (qe) foram determinados 

por inspeção do gráfico tempo versus q(t), considerando o instante em que a 

remoção apresentou comportamento constante. 

Os dados cinéticos de equilíbrio foram ajustados aos modelos de pseudo-

primeira ordem proposto por Lagergren (1989) representado pela Equação 8.2 e de 

pseudo-segunda ordem proposto por Ho e McKay (1999) descrito na Equação 8.3 

(HO e MCKAY, 1998a; YUH-SHAN, 2004). 

 

                        Eq. 8.2 

 

     
    

    

         
         Eq. 8.3 

Onde qe e q(t) são as capacidades de adsorção de equilíbrio e no tempo, 

respectivamente, em g g-1; t é o tempo em h; k1 (h-1) e k2 (g g-1 h-1) são as 
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constantes correspondentes aos modelos de pseudo-primeira e pseudo-segunda 

ordem, respectivamente. Os parâmetros dos modelos foram obtidos a partir de 

regressão não linear. A avaliação dos mesmos ocorreu por meio inspeção dos 

valores de R². 

 

 

8.2.2.2 Estudo do equilíbrio de sorção dos antidepressivos residuais e cafeína em 

sedimento e lodo de esgoto 

 

No ensaio de sorção foram preparadas bateladas em triplicata com dez 

concentrações na faixa de 3 a 21 mg L-1. Após o equilíbrio de 24 horas foram feitas 

as medidas de concentração na fase aquosa. 

Para descrever o equilíbrio de sorção os dados experimentais foram 

ajustados à modelos de isotermas de sorção. Estes modelos indicam a forma como 

o lodo ou sedimento efetivamente sorve os analitos da solução. Eles expressam a 

relação entre a quantidade que é adsorvida por unidade de massa sólida e a 

concentração em solução no equilíbrio a uma determinada temperatura constante. 

O modelo de sorção mais simples é o da isoterma linear (Equação 8.4). Ela 

indica que a quantidade adsorvida é proporcional à concentração na solução, não 

havendo um máximo (NAM et al., 2014). 

 

                 Eq. 8.4 

 

Onde qe está relacionada com a capacidade de adsorção do material em 

estudo sendo expressa em g g-1, Ce concentração na solução em g L-1 e ks o 

coeficiente de partição em mL g-1. 

Estudos de sorção nos solos e sedimentos utilizam comumente a isoterma de 

Freundlich para descrever o processo (OECD, 2000) (Equação 8.5). A constante kF 

é indicativa da extensão da adsorção e a constante n do grau de heterogeneidade 

da superfície entre a solução e concentração (YU et al., 2008; NAM et al., 2014). 

Quando n se iguala a 1, a isoterma de Freundlich assume a forma linear. 

 

       

 

           Eq. 8.5 
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Os parâmetros dos modelos foram obtidos a partir de regressão não linear e o 

ajuste avaliado por meio dos valores de R². 

 

 

8.2.2.3 Determinação dos coeficientes de sorção 

 

Uma forma de avaliar o comportamento de sorção e de mobilidade dos 

microcontaminantes em compartimentos como solos e sedimentos é através do 

coeficiente de distribuição (kd) e do coeficiente de partição correlacionado à 

quantidade de matéria orgânica (koc) (OECD, 2000; KWON e ARMBRUST, 2008). 

Foi realizado um ensaio com cinco bateladas em triplicatas na faixa de 5 a 25 mg L-1 

para obtenção do coeficiente de distribuição kd, entre a fase sólida e a solução. Este 

foi calculado pela Equação 8.6.  

 

   
  

  
          Eq. 8.6 

 

Onde qe é quantidade adsorvida no equilíbrio em g g-1, Ce concentração na 

solução em g L-1 e kd o coeficiente de distribuição em mL g-1. 

A relação entre kd e o teor de matéria orgânica no lodo e no sedimento é 

expressa em termos de koc e foi obtida pela Equação 8.7 (OECD, 2000; KWON e 

ARMBRUST, 2008). 

 

       
   

   
          Eq. 8.7 

 

Sendo kd o coeficiente de distribuição em mL g-1 e %OC a quantidade de 

carbono orgânico presente na matriz sólida. 

 

 

8.2.2.4 Avaliação da dessorção dos antidepressivos residuais e cafeína em 

sedimento e lodo de esgoto 
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A dessorção dos fármacos foi avaliada na sequência ao estudo de sorção. 

Amostras de sedimento ou lodo, depois de centrifugadas, foram adicionadas a 5 mL 

de solução aquosa sem os analitos e mantidas sob a mesma condição de agitação e 

temperatura durante 24h. A quantidade dessorvida foi determinada de acordo com a 

Equação 8.8. 

 

   
   

 
          Eq. 8.8 

 

Em que qd é a quantidade dessorvida em μg g-1, V é o volume da solução sem 

os analitos mL, Cd é a concentração na fase aquosa μg mL-1 e m é a massa de lodo 

ou sedimento seca em g. 

A dessorção também foi avaliada em termos de isotermas, com ajuste dos 

dados experimentais à Equação 6.5. Foi verificado o grau de histerese (h), calculado 

pela Equação 8.9. O h é uma forma quantitativa de relacionar as isotermas de 

adsorção e dessorção pela diferença entre estas duas isotermas experimentais 

(CELIS e KOSKINEN, 1999). 

 

  
  

  
           Eq. 8.9 

 

Em que ns é a constante da isoterma de Freundlich para a sorção e nd a 

mesma constante obtida para a dessorção.  

O percentual de dessorção (%D) considerando o tempo de equilíbrio de 24 

horas e as diferentes concentrações testadas foi calculado pela Equação 8.10. 

 

   
  

  
             Eq. 8.10 

 

Em que qd é a quantidade dessorvida em μg g-1 e qe a quantidade sorvida em 

μg g-1. 
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8.3 RESULTADOS E DISCUSSÃO 

 

 

8.3.1 Ponto de carga zero (PCZ) 

 

Os processos de sorção são fortemente dependentes do pH. Este afeta a 

carga superficial da matriz sorvente, bem como o grau de ionização dos compostos 

presentes na fase aquosa. O ponto de carga zero é um parâmetro que indica o valor 

de pH no qual um determinado sólido apresenta carga igual a zero em sua 

superfície. Este parâmetro é importante porque permite prever a carga na superfície 

em função do pH (SPARKS, 1995). 

Os valores de PCZ obtidos para o sedimento e o lodo utilizados nos ensaios 

de sorção são apresentados na Figura 8.3. 

 

 

Figura 8.371- Ponto de carga zero para as amostras de sedimento e lodo usadas nos 
ensaios de sorção/dessorção  

 

A inspeção da Figura 8.3 indica que os valores do pH no ponto de carga zero 

são de aproximadamente 4,6 para o sedimento e 4,0 para o lodo de esgoto. Abaixo 

desses valores há tendência das matrizes apresentarem carga superficial positiva 

favorecendo a adsorção de ânions e acima deste valor a superfície está carregada 

negativamente, favorecendo a adsorção de cátions. 
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O valor do PCZ obtido para o sedimento é semelhante ao da caulinita (4,0 a 

4,6) (SPOSITO, 1989; SPARKS, 1995), um argilomineral abundante neste 

compartimento, indicando predominância da fração argila. 

Minerais e compostos orgânicos que compõem o lodo e sedimento podem 

apresentar nas suas superfícies cargas negativas e positivas, que podem ser 

permanentes e/ou dependentes do pH. Estas cargas se formam nos grupos 

funcionais de superfície e são originadas pela sorção ou dessorção de prótons (íons 

H+) ou de íons hidroxil (OH-) pelos grupos funcionais de superfície. Na matéria 

orgânica, o principal grupo funcional é o grupo carboxila (-COOH) (SPOSITO, 1989). 

Considerando o pH em torno de 7 para as soluções de CaCl2 0,01 mol L-1 

usadas nos ensaios com sedimentos e de 6 a 8 do tampão fosfato empregado nos 

estudos do lodo de esgoto, pode-se assumir que a carga das matrizes encontrava-

se acima do PCZ, e, portanto há predominância de sitos carregados negativamente, 

favorável a sorção dos micropoluentes em sua forma protonada (catiônica). 

Além da característica superficial do sólido a ionização dos analitos contribui 

para a sorção. Todos os compostos estudados possuem pka maior que 9,4, 

sugerindo que, em meios onde o pH for menor que este valor, há ocorrência de 

protonação formando espécies catiônicas que possivelmente, são adsorvidas nas 

matrizes estudadas (AL-KHAZRAJY e BOXALL, 2016). 

Sabe-se também que mecanismo de sorção pode estar relacionado com o 

teor de carbono orgânico nos lodos, solos ou sedimento. Assim, os compostos 

ionizáveis podem apresentar mecanismos mistos de sorção, tais como troca iônica, 

interação com grupos nas superfícies de argilominerais, complexação e ligação de 

hidrogênio, além das interações hidrofóbicas (TOLLS, 2001). 

 

 

8.3.2 Cinética de sorção dos antidepressivos residuais e cafeína em sedimento e 

lodo de esgoto 

 

A cinética de muitos processos de sorção de micropoluentes em meio aquoso 

tem sido investigada nos últimos anos. Há predomínio de cinéticas baseadas nos 

modelos de pseudo-primeira e pseudo-segunda ordem (KWON e ARMBRUST, 

2006; YAMAMOTO et al., 2009; HYLAND et al., 2012; LI e ZHANG, 2012). Para 
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estes dois modelos assume-se que no equilíbrio a partição entre a fase líquida e a 

matriz sólida, em qualquer tempo, é a força motriz do processo de sorção (HO e 

MCKAY, 1998b). 

Os experimentos de sorção realizados em batelada foram conduzidos 

individualmente com cada analito. Na Tabela 8.1 são apresentados os parâmetros 

referentes aos ajustes dos dados experimentais aos modelos cinéticos investigados. 

A avaliação dos modelos testados no estudo cinético revelou que a equação 

de pseudo-primeira ordem forneceu os melhores ajustes dos dados experimentais, 

para todas as combinações dos analitos e matrizes investigadas considerando os 

valores de R² (0,96 a 0,99) (Tabela 8.1). 

 

Tabela 8.134- Dados cinéticos para a sorção dos fármacos Cafeína (CAF), Amitriptilina 
(AMI), Citalopram (CIT), Fluoxetina (FLU), Sertralina (SER) e Venlafaxina (VEN) com 

concentração inicial de 10 mg L-1 em lodo de esgoto e sedimentos. 

 Matriz 

Modelos 

Pseudo-Primeira Ordem Pseudo-Segunda Ordem 

qe 
(μg g-1) 

k1 
(μg g-1) 

R2 qe 
(μg g-1) 

k2 
(g μg-1 h-1) 

R2 

CAF 
Sedimento 18,48 0,41 0,99 24,55 0,02 0,98 

Lodo 15,43 0,46 0,99 17,90 0,03 0,96 

VEN 
Sedimento 54,67 0,26 0,99 66,93 0,004 0,97 

Lodo 40,17 0,21 0,99 50,34 0,004 0,98 

CIT 
Sedimento 47,23 0,32 0,99 54,35 0,007 0,99 

Lodo 36,77 0,64 0,97 41,41 0,02 0,96 

FLU 
Sedimento 43,57 0,40 0,99 51,44 0,01 0,99 

Lodo 48,99 0,50 0,99 53,67 0,002 0,98 

SER 
Sedimento 48,60 0,88 0,99 51,43 0,003 0,98 

Lodo 49,27 1,04 0,99 51,24 0,05 0,98 

AMI 
Sedimento 46,73 0,08 0,99 50,85 0,02 0,98 

Lodo 47,51 0,78 0,99 50,79 0,02 0,99 
 

qe= capacidade de adsorção de equilíbrio; k1= constante cinética do modelo de pseudo-
Primeira ordem e k2= constante cinética do modelo de pseudo-segunda ordem. 

 

Para este tipo de cinética, o mecanismo sugere que a velocidade de adsorção 

foi dependente da concentração dos analitos adsorvidos nas matrizes e da 

concentração destes em solução (LI e ZHANG, 2012). Além disso, o mecanismo é 

baseado na capacidade sortiva do sólido tendo em vista os sítios disponíveis para 

interação. 

Na Figura 8.4 são apresentados dados experimentais e ajustes para o estudo 

cinético de sorção da cafeína. 
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Figura 8.472- Dados experimentais e ajuste dos modelos de pseudo-primeira e pseudo-
segunda ordem para cinética de sorção da cafeína à temperatura de 25°C e 

concentração inicial de 10 mg L-1. a) Sedimento e b) Lodo de esgoto 

 
Nas duas matrizes, a inspeção dos gráficos indica que o equilíbrio de sorção 

é atingido após 8 horas, sendo as quantidades máximas (qe) previstas pelo modelo 

de pseudo-primeira ordem correspondentes a 18,48 e 15,43 μg g-1 para o sedimento 

e o lodo, respectivamente. 

Comportamento semelhante foi observado para a venlafaxina (Figura 8.5) em 

lodo de esgoto, onde também foi atingido o equilíbrio no tempo próximo a 8 horas. 

Para o sedimento, os dados experimentais ainda indicam elevação no intervalo 

estudado, sugerindo um maior tempo necessário para estabelecimento do equilíbrio.  

 

 
Figura 8.573- Dados experimentais e ajuste dos modelos de pseudo-primeira e pseudo-

segunda ordem para cinética de sorção da venlafaxina à temperatura de 25°C e 
concentração inicial de 10 mg L-1. a) Sedimento e b) Lodo de esgoto 

 

As quantidades máximas de venlafaxina sorvidas previstas pelo modelo 

cinético de pseudo-primeira ordem foram de 54,67 μg g-1 no sedimento e 40,17 μg g-

1 no lodo de esgoto.  
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Para o citalopram, conforme inspeção da Figura 8.6, foram observadas 

semelhanças nos tempos de equilíbrio no lodo e sedimento, sendo este atingido 

depois de 4h. A quantidade máxima adsorvida no tempo (qe) predita para o 

citalopram foi de 47,23 μg g-1 no sedimento e 36,77 μg g-1 no lodo de esgoto. 

 

 
Figura 8.674- Dados experimentais e ajuste dos modelos de pseudo-primeira e pseudo-

segunda ordem para cinética de sorção do citalopram à temperatura de 25°C e 
concentração inicial de 10 mg L-1. a) Sedimento e b) Lodo de esgoto 

 

Na Figura 8.7, são apresentados os dados experimentais e o ajuste dos 

mesmos para a fluoxetina. 

 

 
Figura 8.775- Dados experimentais e ajuste dos modelos de pseudo-primeira e pseudo-

segunda ordem para cinética de sorção da fluoxetina à temperatura de 25°C e 
concentração inicial de 10 mg L-1. a) Sedimento e b) Lodo de esgoto 

 

Nas duas matrizes ocorreu o estabelecimento do equilíbrio após o tempo de 6 

horas e a capacidade máxima de sorção no tempo predita pelo modelo de pseudo-

primeira ordem para a fluoxetina foi de 43,57 μg g-1 no sedimento e 48,99 μg g-1 no 

lodo de esgoto. Diferentemente do observado para a cafeína, venlafaxina e para o 



Capítulo 8 

 

  225 
 

citalopram observou-se maior interação da fluoxetina com o lodo de esgoto quando 

comparado à matriz sedimento. 

O ajuste dos dados obtidos no ensaio cinético para a sertralina é apresentado 

na Figura 8.8 e para a amitriptilina na Figura 8.9. 

 

  
Figura 8.876- Dados experimentais e ajuste dos modelos de pseudo-primeira e pseudo-

segunda ordem para cinética de sorção da sertralina à temperatura de 25°C e 
concentração inicial de 10 mg L-1. a) Sedimento e b) Lodo de esgoto 

 

 
Figura 8.977- Dados experimentais e ajuste dos modelos de pseudo-primeira e pseudo-

segunda ordem para cinética de sorção da amitriptilina à temperatura de 25°C e 
concentração inicial de 10 mg L-1. a) Sedimento e b) Lodo de esgoto 

 

Foram observadas semelhanças no comportamento cinético dos dois analitos 

em ambas as matrizes, visto que as quantidades máximas sorvidas previstas 

(sertralina: 48,60 μg g-1 e 49,27 μg g-1 e amitriptilina: 46,73 μg g-1 e 47,51  μg g-1 em 

sedimento e lodo, respectivamente) foram as mais próximas dentre os analitos 

investigados, sugerindo afinidade da sertralina e da amitriptilina tanto para o 

sedimento quanto para o lodo. Os tempos de equilíbrios observados foram de 

aproximadamente 4 horas, sendo também os menores obtidos. 



Capítulo 8 

 

  226 
 

Na literatura atual não foram encontrados trabalhos de natureza semelhante, 

com enfoque cinético, empregando os mesmos analitos e matrizes sólidas. 

Entretanto, alguns estudos com fármacos em sedimentos e lodos em estações de 

tratamento já têm sido reportados (TOLLS, 2001; KWON e ARMBRUST, 2006; 

YAMAMOTO et al., 2009). 

Um estudo de sorção, empregando os fármacos psicoativos carbamazepina, 

oxazepam e codeína em sedimentos procedentes de dois locais distintos, 

apresentou tempos de equilíbrios (cerca de 6 horas) durante o estudo cinético 

usando metodologia em bateladas semelhantes aos observados em nosso estudo 

com antidepressivos (STEIN et al., 2008).   

O comportamento cinético de sorção observado em nossa pesquisa indica 

preferência dos analitos mais polares pelo sedimento e dos menos polares pelo lodo 

de esgoto. 

Para melhor entendimento desta dinâmica de interação foram realizados 

estudos de isotermas de sorção à temperatura ambiente. Apesar dos testes 

cinéticos sugerirem estabelecimento do equilibro anterior às 24h, a maioria dos 

guias internacionais utilizados na área de sorção em solos e sedimento recomenda o 

emprego deste tempo para fins de normalização (USEPA, 1998; OECD, 2000). 

 

 

8.3.3 Estudo do equilíbrio de sorção dos antidepressivos residuais e cafeína em 

sedimento e lodo de esgoto 

 

Várias pesquisas têm avaliado a capacidade de adsorção de micropoluentes 

em matrizes artificiais como carvão ativado, usando isotermas de adsorção (KIBBEY 

et al., 2007; KRAJIŠNIK et al., 2011).  A principal forma de interpretação utilizada 

considera o emprego dos coeficientes de sorção ks e kF utilizando os modelos linear 

e de Freundlich para compostos tanto hidrofóbicos quanto hidrofílicos (NAM et al., 

2014). 

A extensão da sorção de microcontaminantes em matrizes ambientais 

naturais ainda é pouco explorada, consistindo-se em uma lacuna a ser preenchida. 

Nesse sentido, os mesmos pressupostos de interpretação do fenômeno de sorção 



Capítulo 8 

 

  227 
 

em sólidos artificiais, como carvão ativado e biossorventes foram adotados neste 

estudo. 

Na Tabela 8.2 são apresentados os coeficientes de partição dos analitos 

investigados preditos pelos modelos de isoterma linear e de Freundlich. Os gráficos 

dos ajustes são apresentados no Apêndice C. 

Considerando os valores de R² (0,91 a 0,99) o comportamento de adsorção 

de todos os analitos tanto na matriz sedimento, quanto no lodo de esgoto foi melhor 

descrito pela isoterma de Freundlich.  Esta considera o sólido heterogêneo e a 

distribuição exponencial para caracterizar os vários tipos de sítios de adsorção, com 

diferentes energias adsortivas. Teoricamente é possível interpretar a isoterma em 

termos de adsorção em superfícies energeticamente heterogêneas (RIDDER et al., 

2010). 

 

Tabela 8.235- Parâmetros de sorção dos fármacos Cafeína (CAF), Amitriptilina (AMI), 
Citalopram (CIT), Fluoxetina (FLU), Sertralina (SER) e Venlafaxina (VEN) em lodo de 

esgoto e sedimentos. 

 Matriz 

Isotermas 

Linear Freundlich 

ks 
(mL g-1) 

R2 n 
kF 

((mL g-1)1/n) 
R2 

CAF 
Sedimento 4,95 0,88 0,67 1,84 0,96 

Lodo 3,21 0,88 0,59 0,66 0,96 

VEN 
Sedimento 6,42 0,55 2,35 0,81 0,99 

Lodo 7,48 0,87 0,72 3,77 0,92 

CIT 
Sedimento 5,20 0,90 2,28 4,18 0,91 

Lodo 2,50 0,91 0,69 0,87 0,97 

FLU 
Sedimento 4,26 0,90 1,35 7,53 0,96 

Lodo 3,35 0,40 2,11 11,37 0,92 

SER 
Sedimento 8,81 0,72 1,87 10,88 0,98 

Lodo 3,59 0,75 1,50 7,62 0,93 

AMI 
Sedimento 6,00 0,93 0,75 3,12 0,96 

Lodo 9,77 0,89 0,66 4,24 0,97 
ks= coeficiente de distribuição, n e kF= constantes de Freundlich. 

 

Os parâmetros empíricos desse modelo (Equação 8.5) são constantes que 

dependem de diversos fatores experimentais tais como temperatura, área superficial 

do adsorvente e do sistema particular a ser estudado. Essas constantes se 

relacionam com a distribuição dos sítios ativos e a capacidade de adsorção do 

adsorvente (KARNJANAPIBOONWONG et al., 2010; MROZIK e STEFAŃSKA, 

2014). 
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Quanto maior o valor de 1/n na modelagem da isoterma de Freundlich, mais 

forte é a interação entre o adsorvente e o adsorbato. Na maioria dos ajustes de 

realizados esta relação foi um valor menor que 1, caracterizando adsorção como 

favorável (GHIACI et al., 2004; FEBRIANTO et al., 2009). 

Na ausência de evidências consistentes sobre a natureza dos mecanismos de 

sorção, os coeficientes kF e n fornecidos pela equação de Freundlich são 

considerados os melhores parâmetros descritivos (BUCHTER et al., 1989). O 

comportamento do coeficiente n quando tende a 1 iguala a isoterma de Freundlich 

ao modelo linear do coeficiente de distribuição. No entanto, as variações nos valores 

de n (Tabela 8.2) sugerem que os analitos foram sorvidos sob diferentes níveis de 

energia (OECD, 2000). 

Os menores valores de n (n<1) observados foram para a cafeína e para 

amitriptilina tanto em sedimento quanto em lodo de esgoto. A fluoxetina e a 

sertralina apresentaram comportamento oposto, onde os valores foram superiores a 

1 nas duas matrizes.  A venlafaxina e o citalopram apresentaram n>1 para 

sedimentos e n<1 para lodos. 

Os desvios na linearidade, identificados por valores de n diferentes de 1, 

possivelmente, descreveram situações em que os sítios mais ativos da superfície 

sólida no lodo e no sedimento tornaram-se ocupados, dificultando a adsorção 

adicional, ou à mesma taxa, dos fármacos em solução (BUCHTER et al., 1989). 

A comparação das capacidades de sorção dos analitos no lodo e sedimento, 

considerando a isoterma de Freundlich, ocorreu pela avaliação dos valores de kF 

(Figura 8.10). 

A inspeção da Figura 8.10 permite considerar que houve concordância entre a 

hidrofobicidade (log Kow Tabela 3.1, capítulo 3) dos analitos e a sua afinidade tanto 

com lodo e com sedimento, visto que os maiores valores de kF são reportados para 

fluoxetina, sertralina e amitriptilina. A cafeína, a venlafaxina e o citalopram 

apresentaram menores valores, sugerindo preferência pela fase aquosa. Foi 

verificada maior sorção no sedimento para a maioria dos analitos, exceto para a 

venlafaxina e fluoxetina onde kF foi maior no lodo de esgoto.  
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Figura 8.1078- Constantes de Freundlich (kF) para sorção dos fármacos Cafeína (CAF), 
Amitriptilina (AMI), Citalopram (CIT), Fluoxetina (FLU), Sertralina (SER) e Venlafaxina 

(VEN) em lodo de esgoto e sedimentos. 

 

Um estudo de sorção envolvendo quatro fármacos em sedimento de rio e 

solos agrícolas na China apresentou ajuste satisfatório à isoterma de Freundlich 

(R²>0,98).  Foram obtidos para a cafeína valores de kF variando de 3,13 a 6,60 mL g-

1, n na faixa de 0,67 a 0,81 e kd da ordem de 3,17 a 5,78 mL g-1. As constantes 

foram da mesma ordem de grandeza da observadas na Tabela 8.2, indicando 

comportamento semelhante (ZHANG et al., 2013). 

A avaliação da sorção de acetominofeno, propanol, cafeína e acebutolol 

realizada com sedimentos de água doce no Taiwan obteve para a isoterma de 

Freundlich kF de 360 mL g-1, n igual a 0,72 e R² de 0,97 para a cafeína. A principal 

diferença se deve ao tempo de equilíbrio de duas semanas adotado pelos autores, o 

que possivelmente elevou a quantidade de analito sorvido na matriz (LIN et al., 

2010). 

Um estudo de sorção em lodo de esgoto compreendendo setenta e cinco 

fármacos diferentes foi realizado na Dinamarca. Os modelos empregados foram o 

linear, o de Freundlich e de Langmuir. Para a amitriptilina, citalopram, fluoxetina e 

sertralina os autores reportaram os respectivos valores: kF de 3,1, 0,97, 2,7 e 4,1 mL 

g-1; n de 0,96, 1,1, 0,83 e 0,72 e R² de 0,98, 0,76, 0,99, 0,99 (HÖRSING et al., 2011). 

Nesta pesquisa, tendo em vista o amplo rol de analitos, foi concluído que as 

variáveis pH do meio, pKa das substâncias e a hidrofobicidade estão diretamente 

relacionadas com a capacidade de sorção. 
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Nos EUA, cinco antidepressivos da classe dos inibidores de recaptura de 

serotonina foram investigados quanto à solubilidade, partição octanol-água e sorção 

em dois tipos de sedimentos e três tipos de solos. Os parâmetros de Freundlich 

obtidos para citalopram, fluoxetina e sertralina foram respectivamente: kF de 2,1 a 

2,4, 8,6 a 8,8 e 7,6 a 13,0 mL g-1; n de 1,12 a 1,30, 1,2 a 1,64 e 0,93 a 1,14. O 

estudo concluiu que a capacidade de sorção dos antidepressivos varia com o tipo de 

solo e sedimento, e que os teores de matéria orgânica afetam positivamente a 

sorção dos analitos, onde o mecanismo de troca catiônica é o mais provável, visto 

que os analitos são básicos e estarão na forma catiônica nos pHs encontrados nos 

compartimentos naturais (KWON e ARMBRUST, 2008). 

A amitriptilina, cafeína, citalopram e sertralina, juntamente com outros 

cinquenta fármacos foram estudados em solos enriquecidos com lodo de esgoto 

curado e no lodo bruto na Irlanda, mediante ao desenvolvimento de metodologia 

analítica e avaliação da sorção no solo e no lodo. Para estes analitos foram obtidos 

kF de 2,1 a 6,1, 1,2 a 1,4, 2,2 a 2,4 e 2,1 a 2,9 mL g-1; n de 0,9 a 3,3, 0,8 a 1,1, 0,6 a 

0,7 e 0,69 a 0,63, respectivamente. Os autores apontam que trinta e três analitos 

(onde estão inclusos amitriptilina, sertralina e citalopram) dos cinquenta e quatro 

investigados exibiram forte afinidade tanto pela matriz do solo quanto pelo lodo. 

Contudo, ressaltam que devido à complexidade matricial as correlações 

estabelecidas podem não ser suficientes para o pleno entendimento da interação 

dos micropoluentes com o compartimento investigado (BARRON et al., 2009). 

Os valores obtidos para a cafeína e os antidepressivos investigados são 

evidências que apontam para o particionamento desses analitos nas matrizes 

investigadas e corroboram com dados obtidos em pesquisas semelhantes. 

 

 

8.3.3.1 Coeficientes de distribuição dos antidepressivos residuais e cafeína em 

sedimento e lodo de esgoto 

 

A avaliação da sorção de microcontaminantes em solos, sedimentos e 

biossólidos como o lodo está fortemente relacionada como a quantidade de material 

orgânico. Os valores de koc são normalmente determinados com base nos valores de 

kd e corrigidos pela fração orgânica do solo (Equação 8.7) (EPA, 1996). Compostos 
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que possuem log koc entre 3,5 e 4,4 apresentam forte tendência para sorção (EPA, 

2012). 

Para substâncias com um log koc> 3,5 há uma maior afinidade por solos e 

lodos. O koc está correlacionado com o coeficiente de partição octanol-água, kow. 

Poluentes com altos valores de koc são tipicamente pouco solúveis na água e são 

preferencialmente sorvidos, significando que moléculas com esta característica 

apresentam menor probabilidade de serem carreadas ou dissolvidas no escoamento 

superficial, embora isto ocorra quando aderidas a sedimentos (JOHNSON et al., 

2005). 

Na Tabela 8.3 são apresentados os valores de log kd e log koc obtidos no 

domínio das condições experimentais para os analitos e matrizes sólidas estudadas. 

No Apêndice D são apresentados os gráficos utilizados na determinação de kd. 

 

Tabela 8.336- Coeficientes de distribuição, log kd e  log koc para os fármacos Cafeína 
(CAF), Amitriptilina (AMI), Citalopram (CIT), Fluoxetina (FLU), Sertralina (SER) e 

Venlafaxina (VEN) em lodo de esgoto e sedimentos. 

 Matriz 
kd 

(mL g-1) 
Log kd 

koc 
(mL g-1) 

Log koc 

CAF 
Sedimento 5,0 0,7 76,9 1,9 

Lodo 3,3 0,5 45,2 1,7 

VEN 
Sedimento 9,1 1,0 140,0 2,1 

Lodo 7,3 0,9 100,0 2,0 

CIT 
Sedimento 29,4 1,5 452,3 2,7 

Lodo 2,6 0,4 35,6 1,6 

FLU 
Sedimento 5,2 0,7 80,0 1,9 

Lodo 4,6 0,7 63,0 1,8 

SER 
Sedimento 9,6 1,0 147,7 2,2 

Lodo 3,4 0,5 46,6 1,7 

AMI 
Sedimento 10,3 1,0 158,5 2,2 

Lodo 5,9 0,8 80,8 1,9 
Kd= coeficiente de distribuição e koc= coeficiente de distribuição normalizado pela 
matéria orgânica 

 

Todos os valores de Log koc foram inferiores à 3,5 indicando que os analitos 

não apresentam forte tendência a sorção. Entretanto, existe um grau de partição que 

regula seu comportamento e está associado a possibilidade de mobilidade e 

distribuição entre as fases.  A literatura atual não dispõe de valores referências do 

Log koc para fármacos nos compartimentos ambientais; portanto a avaliação aqui 

utilizada foi a destinada para estudo de sorção para HPAs e pesticidas em solos e 

sedimentos. Estas duas categorias de contaminantes possuem características 
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hidrofóbicas bastante superiores aos fármacos e com isso uma forte sorção 

(JOHNSON et al., 2005). 

Dos compostos estudados em sedimento, a ordem de afinidade verificada foi 

CIT> AMI> SER> VEN> FLU> CAF, sendo os valores de Log koc 2,7, 2,3, 2,2, 2,1, 

1,9, 1,9, respectivamente. Para o lodo de esgoto observou-se VEN> AMI> FLU> 

SER> CAF> CIT, com Log koc 2,0, 1,9, 1,8, 1,7, 1,7 1,6. Apesar do lodo possuir 

maior conteúdo orgânico (Tabela 4.2, capítulo 4) que o sedimento, este apresentou 

maior afinidade com os fármacos estudados. Possivelmente a presença de 

argilominerais contribuiu positivamente aumentando a interação desta matriz com os 

analitos. 

Comportamento semelhante foi obtido para amitriptilina, cafeína, citalopram e 

citalopram em solos e no lodo bruto na Irlanda, onde os valores de Log koc foram 

3,56 e 3,53, 2,84 e 1,66 e 3,84 e 2,96, respectivamente (BARRON et al., 2009). 

A sorção da cafeína e outros cinco fármacos foi avaliada em lodos 

procedentes de duas estações de tratamento no Canadá. Foram reportados Log kd 

na faixa de 0,8 a 0,9 mL g-1 e Log koc de 1,0 a 1,2, sendo estes semelhantes aos 

obtidos em nosso estudo (MORISSETTE et al., 2015). 

O potencial de sorção para amitriptilina e outros trinta e três fármacos foi 

avaliado em dois tipos de biossólidos (primário e secundário) obtidos em sistemas 

de tratamento de esgotos por lodos ativados no EUA. O valor de Log koc obtido foi de 

3,78 a 4,06, sendo, portanto, superior ao obtido nosso estudo (STEVENS-GARMON 

et al., 2011). 

Comportamento semelhante foi observado na determinação da capacidade de 

sorção de trinta compostos incluindo hormônios e diversas classes de 

medicamentos em lodo biológico de estação de tratamento de esgotos que reportou 

Log kd da ordem de 2,5 a 3,7 para amitriptilina e  2,9 a 3,3 para a fluoxetina 

(BITTENCOURT et al., 2016). O lodo biológico fresco colhido diretamente no tanque 

de tratamento apresenta elevada quantidade de biomassa e, portanto alto teor de 

matéria orgânica, com isso, a sorção é mais favorecida, concordando com maiores 

valores obtidos pelos autores em ambas as pesquisas. 

Na Inglaterra, o comportamento sortivo da amitriptilina e outros quatro 

fármacos foi verificado em sedimentos de água doce. Os valores de Log kd e Log koc 

calculados foram de 2,2 e 3,45 respectivamente. Segundo os autores, o principal 
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mecanismo responsável pela sorção da amitriptilina são as interações hidrofóbicas e 

a partição. Estas, com dependência direta do teor de carbono orgânico (AL-

KHAZRAJY e BOXALL, 2016). 

O efeito de diferentes tipos de lodo de esgoto (primário, secundário e 

estabilizado) foi reportado em um estudo de partição para fármacos baseado em 

dados disponíveis na literatura atual. Para a cafeína, sertralina e amitriptilina foram 

observados os respectivos Log kd 1,14, 3,27 e 3,02 no lodo estabilizado (BERTHOD 

et al., 2016). Esta fração corresponde ao lodo utilizado em nosso estudo e os dados 

apresentam semelhança entre si (Tabela 8.3). Os autores confirmam que o maior 

potencial de sorção ocorre no lodo secundário ou biológico em relação ao lodo 

primário e ao estabilizado, corroborando com a possibilidade de interação 

membrana celular lipofílica dos microrganismos e as frações lipídicas do lodo 

(TERNES et al., 2004; BITTENCOURT et al., 2016). 

Diante desses fatos, os dados obtidos experimentalmente em nossa pesquisa 

e aqueles disponíveis na literatura indicam a possibilidade desses fármacos estarem 

presentes nos lodos produzidos nos sistemas de tratamento de esgoto e/ou serem 

acumulando nos sedimentos. 

Apesar da menor sorção verificada no lodo, o efeito da concentração mais 

elevada desses fármacos nas águas residuárias e o tempo de retenção hidráulico 

das unidades de tratamento podem favorecer o acúmulo. Nos sedimentos, por sua 

vez, há tendência de acumulo da fração que permanece no esgoto após deixar as 

estações de tratamento e que chega diluída pelas aguas superficiais neste 

compartimento.  

 

 

8.3.4 Estudo de dessorção dos antidepressivos residuais e cafeína em sedimento e 

lodo de esgoto 

 

Estudos de dessorção tem por finalidade avaliar a capacidade de mobilidade 

de microcontaminantes sorvidos na matriz sólida mediante a sua exposição à uma 

fase aquosa isenta dos mesmos. Este processo envolve mecanismos reversos à 

sorção, pois há a ação de forças, baseadas na afinidade dos analitos pelo solvente 

não saturado, capazes de romper a interação com o lodo e sedimento.  
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Tendo em vista as implicações ecotoxicológicas, estudos de dessorção são 

fundamentais para a compreensão da dinâmica de aporte e transporte dos 

micropoluentes emergentes nos compartimentos. O emprego da isoterma de 

Freundlich para a dessorção expressa a relação entre a quantidade de analitos 

remanescentes no lodo e sedimento após o processo de dessorção em uma 

temperatura constante e tempo definido. 

Os dados obtidos para o estudo de dessorção são apresentados na Tabela 

8.4. No Apêndice E são apresentados os gráficos de ajustes aos dados 

experimentais da isoterma de Freundlich para a dessorção. 

A isoterma de dessorção representa a relação entre a quantidade de analito 

ainda presente na matriz, após o processo de dessorção, e a quantidade liberada 

para a solução sem os mesmos, após o equilíbrio a uma temperatura estabelecida. 

 

Tabela 8.437- Parâmetros de dessorção dos fármacos Cafeína (CAF), Amitriptilina (AMI), 
Citalopram (CIT), Fluoxetina (FLU), Sertralina (SER) e Venlafaxina (VEN) em lodo de 

esgoto e sedimentos. 

 Matriz 

Isoterma de dessorção 

h 
D 

(%) 
kFd 

(mL g-1) 
nd R² 

CAF 
Sedimento 5,65 0,75 0,95 0,89 39,27 

Lodo 3,87 1,67 0,97 0,35 63,26 

VE
N 

Sedimento 21,13 3,37 0,96 0,70 34,42 

Lodo 0,23 0,49 0,98 1,47 60,93 

CIT 
Sedimento 82,62 2,68 0,97 0,85 5,58 

Lodo 0,63 0,61 0,96 1,13 64,49 

FLU 
Sedimento 0,64 0,62 0,97 2,18 26,81 

Lodo 1,52 0,66 0,91 2,04 63,62 

SE
R 

Sedimento 12,89 1,33 0,96 1,41 33,68 

Lodo 5,92 2,34 0,92 0,64 42,07 

AMI 
Sedimento 32,58 1,54 0,96 0,49 14,61 

Lodo 1,94 0,66 0,93 1,10 33,66 
kFd e ns = constantes de Freundlich para dessorção,  h= índice de histerese e D= 

percentual de dessorção  

 

Quando a constante de Freundlich para dessorção (kFd) é maior que seu 

respectivo kF de sorção indica que o mecanismo de dessorção envolve maior 

energia que na sorção . Verificou-se que para os maiores valores kFd, houve menor 

capacidade dessortiva, significando que os mecanismos atuantes nos processos 

sortivos são distintos para as matrizes e que sua compreensão não depende 

somente dos coeficientes de adsorção, mas da forma como cada analito interage na 

superfície adsorvente, sendo importante também a consideração do índice de 
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histerese.  Nos sedimentos foram verificados valores de kFd> kF  (Tabelas 8.2 e 8.4) 

para todos os analitos, exceto para a fluoxetina. No lodo de esgoto apenas a 

venlafaxina apresentou menor valor para a dessorção. 

O índice de histerese (h) representa uma não singularidade entre a sorção e 

dessorção, uma vez que estabelece uma relação entre o grau de linearidade dos 

dois processos. Em linhas gerais, a histerese é atribuída a artifícios do método 

aplicado, transformações químicas ou biológicas no analito, ocorrência de frações 

irreversíveis e impossibilidade de estabelecimento do equilíbrio. Quanto maior este 

índice menor será a dessorção, visto que o processo apresenta tendência à 

irreversibilidade (SEYBOLD e MERSIE, 1996). 

Entretanto, a sorção na matéria coloidal também pode levar à histerese, uma 

vez que a decantação reduz este efeito durante o estudo da dessorção pelo método 

em bateladas, havendo menos analito na fase aquosa (PIGNATELLO e XING, 

1996). Isto pode explicar os valores de h>1 observados para VEN, CIT, FLU e AMI 

no lodo e FLU e SER no sedimento, onde mesmo com a histerese apresentada foi 

observada significativa dessorção (Tabela 8.4). 

Na Figura 8.11 são apresentados os percentuais de dessorção calculados 

para cada fármaco e matrizes investigadas. 

 

 

Figura 8.1179- Percentuais de dessorção dos fármacos Cafeína (CAF), Amitriptilina 
(AMI), Citalopram (CIT), Fluoxetina (FLU), Sertralina (SER) e Venlafaxina (VEN) em lodo 

de esgoto e sedimentos. 
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A dessorção foi mais intensa no lodo de esgoto do que nos sedimentos. Na 

primeira matriz foram observados percentuais de 64% para o citalopram, 63% para a 

fluoxetina e cafeína, 60% para a venlafaxina, 42% para sertralina e 33% para 

amitriptilina. Na segunda matriz houve o maior valor de 39% para a cafeína, seguido 

da venlafaxina com 34%, sertralina com 33%, fluoxetina 27%, amitriptilina 14% e 

citalopram 6%. 

Pode se considerar que tanto no lodo quanto no sedimento a dessorção 

concorda com o caráter hidrofóbico dos analitos (Tabela 4.2, capítulo 4), exceto para 

o citalopram, cuja sorção mostrou-se intensa na segunda matriz.  

A menor dessorção no sedimento pode ser explicada pela interação com os 

minerais existentes neste compartimento (caulinita e óxidos de Fe e Al) que atuam 

de forma específica, com elevada força de ligação, dificultando o processo de 

dessorção (STIPIČEVIĆ et al., 2009). 

A dessorção de estrona, 17-estradiol, estriol, 17α-etinilestradiol, triclosan e 

cafeína foi estudada em solos com diferentes teores de silte argila e areia nos EUA. 

Para cafeína foram verificados percentuais de dessorção de 0,69 a 15%, sendo 

maior a dessorção em solos arenosos, o que indica elevada afinidade por minerais 

como silte e argila (KARNJANAPIBOONWONG et al., 2010). 

Um estudo de mobilidade da cafeína em sedimentos suspensos e decantados 

foi realizado no Canadá, mediante a verificação da cinética e equilíbrio tanto de 

sorção quanto dessorção. Para o tempo de equilíbrio de 24 horas foi verificada uma 

dessorção de 25 a 30% nas duas frações de sedimentos estudadas (HAJJ-

MOHAMAD et al., 2016). Estes valores são semelhantes ao percentual obtido em 

nossa pesquisa. 

Na literatura atual não foram encontrados informações sobre os processos 

dessortivos de antidepressivos em lodos de esgoto e sedimentos. A escassa 

pesquisa disponível encontra-se pautada apenas nos estudos de sorção e na 

biodegradação destes analitos. 

A baixa hidrofobicidade dos analitos quando comparada com outras 

categorias de substâncias, como os HPA e pesticidas (Log kow>4) que tem maior 

aporte na fase sólida, é outra característica que explica a elevada dessorção 

verificada. 
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A dessorção observada no lodo pode ser facilitada pela existência de um 

sistema coloidal (rico em material lipofílico e matéria orgânica dissolvida) entre a 

partícula flocosa e a fase aquosa (BARRET et al., 2010; BARRET et al., 2011) 

conforme apresentado na Figura 8.1. Diante destes fatos, o mecanismo dominante 

está associado às interações hidrofóbicas, e estas possuem menor intensidade que 

as aquelas baseadas em cargas, que ocorrem em minerais de frações finas como a 

argila existente no sedimento. O silte e a argila têm uma área superficial mais 

elevada, que favorece a sorção, quando comparados a fração de areia fina. Quando 

a quantidade de matéria orgânica do sedimento for baixa, a argila e silte são os 

principias responsáveis pela sorção (GAO et al., 1998). Isto corrobora com diferença 

de sorção e dessorção encontradas para o sedimento e lodos utilizados em nosso 

estudo, visto que o lodo de esgoto não conta com os componentes minerais 

presentes no sedimento. 

Apesar da mobilidade verificada para dessorção dos analitos nos domínios 

experimentais investigados a sorção nos lodos é certamente uma forma importante 

de transporte de microcontaminantes, pois estão em contato direto com a carga 

bruta de substâncias que adentram no sistema de tratamento e ali permanecem por 

elevados tempos de contato, propiciando o acúmulo. A facilidade de dessorção no 

lodo reforça a preocupação quanto à disposição dos biolodos no solo, configurando-

se como uma rota propicia para contaminação desse compartimento. Por outro lado, 

a maior sorção no sedimento indica que o remanescente da carga de 

microcontaminantes, seja pela afinidade pela fase líquida ou dessorção do lodo, que 

chega ao ecossistema aquático, tende a persistir e acumular-se na fração sólida, 

com potencial de dessorção e assim expor a biota. 

 

 

8.4 CONCLUSÕES 

 

 

O estudo da sorção e dessorção dos antidepressivos residuais e da cafeína 

no lodo e sedimento possibilitou avaliar a interação destes microcontaminantes com 

estes compartimentos. A composição físico-química apresentada pelas duas 

matrizes revelou predominância de frações orgânicas, porém de natureza húmica 
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para o sedimento e biomoléculas alifáticas para o lodo, conforme destacado na 

espectroscopia por infravermelho. Entretanto, o incremento do sedimento com uma 

textura rica em silte e argila demonstrou-se importante para o processo de sorção 

quando comparado à estrutura flocosa e coloidal do lodo. 

A determinação do ponto de carga zero (PCZ) foi coerente com a natureza 

físico-química das matrizes estudadas e reforçou a importância do pH do meio e do 

pKa dos analitos para o processo de sorção. 

O estudo cinético da sorção indicou o estabelecimento das condições de 

equilíbrio moderadamente rápidas nos tempos de 4 a 8 horas. A interpretação da 

sorção pela isoterma de Freundlich mostrou-se satisfatória, apresentando ajuste 

adequado para todos os analitos e matrizes. A avaliação das constantes do modelo 

e dos coeficientes kd e koc foi coerente com outros estudos e indicou concordância 

entre a hidrofobicidade dos fármacos e a sua afinidade tanto com lodo e com 

sedimento. 

A verificação do potencial de dessorção também apresentou correlação 

adequada com o modelo de Freundlich. A histerese observada foi justificada com 

base no comportamento do sedimento e do lodo e dos mecanismos envolvidos no 

processo de sorção e dessorção. Os elevados percentuais obtidos para a dessorção 

sugerem mobilidade dos analitos, sendo esta mais intensa no lodo do que no 

sedimento, visto que existem particularidades de composição em cada matriz e, 

portanto, mecanismos diferenciados em termos de energia e afinidade com as 

substâncias estudadas. 

Pode-se considerar que no âmbito global as informações obtidas reforçam a 

preocupação ecotoxicológica dos resíduos farmacológicos no meio ambiente, pois 

foram confirmados processos de retenção por sorção tanto no lodo quanto no 

sedimento, bem como a partição preferencial de alguns analitos pela fase aquosa. 

Devido à complexidade de procedimentos relacionados com o descarte de 

efluentes gerados nas estações de tratamento nos corpos hídricos, bem como a 

disposição do lodo no solo e considerando o domino das condições experimentais 

empregadas neste estudo, confirmam-se estas rotas como possíveis meios de 

transporte e acúmulo dos micropoluentes investigados. 
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CONCLUSÃO GERAL 

 

 

A classe dos fármacos psicoativos, onde estão inclusos os antidepressivos, 

veem sendo alvo de estudos iniciais conforme foi apresentado no Capítulo 1. A 

ocorrência desses medicamentos residuais é reportada em diversos compartimentos 

como os sedimentos, lodos de esgoto, águas superficiais, etc. Assim, existe a 

necessidade de elucidação dos meios de dispersão e das interações tanto com os 

componentes bióticos quanto os abióticos nos ecossistemas. Para que isto seja 

alcançado, faz-se necessário a intensificação do trabalho analítico, visando o 

desenvolvimento de métodos de extração efetivos e de rápida aplicação. 

Os estudos têm indicado possibilidade de efeitos crônicos, com riscos 

inerentes aos organismos aquáticos. Somado a isto, o presente estudo aponta 

dificuldades no monitoramento individual, visto que existe um número elevado de 

compostos inseridos como exógenos no meio ambiente. A inserção de marcadores 

antropogênicos, detalhada no Capítulo 2, foi sugerida como uma ferramenta 

complementar capaz de auxiliar nos estudos de monitoramento. A cafeína, avaliada 

em nossa pesquisa, mostrou-se relevante como marcador químico para fármacos, 

devido ao seu amplo consumo e uso associado a medicamentos e, portanto, capaz 

de indicar a ocorrência de micropoluentes farmacológicos. 

O método de extração, proposto no Capítulo 5, foi considerado satisfatório, 

pois, demonstrou-se estatisticamente efetivo na separação dos analitos nas matrizes 

estudadas. As ferramentas quimiométricas empregadas nesta etapa foram de 

grande contribuição para a otimização do protocolo proposto, resultando em uma 

rotina baseada em extração líquido-líquido, auxiliada por ultrassom e micro-ondas, 

adequada para a investigação dos antidepressivos residuais e da cafeína no lodo de 

esgoto e sedimentos de água doce. 

A validação, apresentada no Capítulo 6, foi adequada, tendo em vista a 

aceitabilidade dos parâmetros de mérito verificados (seletividade, linearidade, 

precisão, exatidão, limites de detecção e quantificação) com base nos critérios de 

avaliação adotados e no confronto com dados da literatura atual. A aplicação em 

amostras reais procedentes da região do Reservatório de Itaipu indicou ocorrência 

dos analitos no ecossistema estudado. As determinações de cafeína e 

antidepressivos residuais foram coerentes com o grau de poluição dos pontos 
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amostrados, sendo verificadas maiores concentrações nos lodos de estação de 

tratamento quando comparados aos sedimentos. 

A susceptibilidade da venlafaxina, citalopram, fluoxetina, sertralina, 

amitriptilina e da cafeína ao processo de fotólise, avaliada no Capítulo 7, indicou 

persistência dessas substâncias na fase aquosa. Foi verificada uma cinética lenta de 

pseudo-primeira ordem mesmo para irradiações com fonte artificial. A exposição do 

lodo úmido a radiação UV mostrou-se ineficaz para a remoção desses 

micropoluentes, indicando a possibilidade desta matriz transportá-los para outros 

compartimentos como o solo, por exemplo. Os estudos em fase aquosa apontaram 

um incremento na taxa de degradação no esgoto associado à complexidade dessa 

matriz. O estudo qualitativo dos produtos de degradação associado a dados da 

literatura permitiu considerar que há predominância de mecanismos de substituição 

na estrutura dos analitos, em detrimento à mineralização completa. 

O estudo de sorção, apresentado no Capítulo 8, indicou preferência dos 

analitos pelo sedimento, possivelmente justificado pelas interações mais efetivas 

como a fração mineral presente nesta matriz. No lodo de esgoto há predominância 

de matéria orgânica de característica flocosa e coloidal, também capaz de sorver 

micropoluentes, porém com menor intensidade (Capítulo 4). Estas observações 

corroboram com os maiores percentuais de recuperação verificadas para o 

sedimento durante a otimização do método de extração (Capítulo 5). Apesar disso, 

foram determinados maiores teores dos fármacos estudados nas amostras de lodo 

(Capítulo 6), o que leva-nos a considerar o fato do esgoto apresentar concentrações 

mais elevadas desses microcontaminantes e o tempo de contato estabelecido entre 

o mesmo e os biossólidos nas unidades de tratamento, como propiciadores ao 

acúmulo. Os elevados percentuais de dessorção obtidos indicaram fragilidades no 

equilíbrio de partição e sugerem mobilidade dos analitos nos compartimentos, sendo 

mais intensa no lodo o que reforça a diferença de afinidade entre os compostos e as 

matrizes estudadas. 

Por fim, pode-se considerar que o isolamento dos analitos é possível com a 

aplicação de métodos convencionais de extração empregando solventes e rotinas 

adequadas. A quantificação pode ser realizada por meio de técnicas menos 

sofisticadas como a cromatografia líquida acoplada à detecção no ultravioleta e a 

calibração por adição de padrão para redução do efeito de matriz. Os 

antidepressivos e a cafeína residuais apresentaram comportamento persistente a 
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processos naturais como a fótolise e apresentam tendências ao acúmulo no 

compartimento sólido, com mobilidade em potencial, dependente das condições 

ambientais, como o pH e composição matricial por exemplo. Devido a estas 

características podem ser detectados nos lodos de estações de tratamento de 

esgotos e sedimento, e apresentam possibilidade de exposição à biota nos 

ecossistemas aquáticos.  
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APÊNDICE A 

CROMATOGRAMAS USADOS NA AVALIAÇÃO DA SELETIVIDADE DO 

MÉTODO 
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Figura A.180- Cromatogramas completos da solução padrão com a mistura dos seis 
analitos, extrato de amostra de lodo (b) e extrato de amostra de sedimento sem os 
analito (c): Cafeína (CAF), Amitriptilina (AMI), Citalopram (CIT), Fluoxetina (FLU), 

Sertralina (SER) e Venlafaxina (VEN), na concentração de 500 ng mL-1, extraídos em 
226 nm. 
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Figura A.281- Cromatogramas completos da solução padrão com a mistura dos seis 
analitos, extrato de amostra de lodo (b) e extrato de amostra de sedimento sem os 
analito (c): Cafeína (CAF), Amitriptilina (AMI), Citalopram (CIT), Fluoxetina (FLU), 

Sertralina (SER) e Venlafaxina (VEN), na concentração de 500 ng mL-1, extraídos em 
230 nm. 
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Figura A.382- Cromatogramas completos da solução padrão com a mistura dos seis 
analitos, extrato de amostra de lodo (b) e extrato de amostra de sedimento sem os 
analito (c): Cafeína (CAF), Amitriptilina (AMI), Citalopram (CIT), Fluoxetina (FLU), 

Sertralina (SER) e Venlafaxina (VEN), na concentração de 500 ng mL-1, extraídos em 
241 nm. 
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Figura A.483-Cromatogramas completos da solução padrão com a mistura dos seis 
analitos, extrato de amostra de lodo (b) e extrato de amostra de sedimento sem os 
analito (c): Cafeína (CAF), Amitriptilina (AMI), Citalopram (CIT), Fluoxetina (FLU), 

Sertralina (SER) e Venlafaxina (VEN), na concentração de 500 ng mL-1, extraídos em 
274 nm. 
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APÊNDICE B 

CROMATOGRAMAS OBTIDOS NA APLICAÇÃO DO MÉTODO NAS AMOSTRAS 

DE LODO E SEDIMENTO 
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Figura B.184- Cromatograma completo extraído em 230 nm para a amostra L1 

 

 
a) 

 

b) 

 
 

c) 

 

d)

 

e)

 

f)

 
 

Figura B.285- Recortes do cromatograma de 13 min na região de cada analito e no 
comprimento máximo para a amostra L1. a) 274 nm para cafeína, b) 241 nm para 

citalopram, c) 231 nm para fluoxetina, d)227 nm para a venlafaxina, e) 225 nm para a 
sertralina e f) 245 nm para a amitriptilina. 
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Figura B.386- Cromatograma completo extraído em 230 nm para a amostra L2 

 

a) 

 
 

b) 

 

c) 

 

d) 

 

e) 

 

f) 

 
Figura B.487- Recortes do cromatograma de 13 min na região de cada analito e no 
comprimento máximo para a amostra L2. a) 274 nm para cafeína, b) 241 nm para 

citalopram, c) 231 nm para fluoxetina, d)227 nm para a venlafaxina, e) 225 nm para a 
sertralina e f) 245 nm para a amitriptilina. 
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Figura B.588- Cromatograma completo extraído em 230 nm para a amostra L3 

 
a) 

 
 

b) 

 
 

c) 

 

d) 

 

e) 

 

f) 

 
Figura B.689- Recortes do cromatograma de 13 min na região de cada analito e no 
comprimento máximo para a amostra L3. a) 274 nm para cafeína, b) 241 nm para 

citalopram, c) 231 nm para fluoxetina, d)227 nm para a venlafaxina, e) 225 nm para a 
sertralina e f) 245 nm para a amitriptilina. 
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Figura B.790- Cromatograma completo extraído em 230 nm para a amostra L4 

 
a) 

 

b) 

 

c) 

 

d) 

 

e) 

 

f) 

 
 

Figura B.891- Recortes do cromatograma de 13 min na região de cada analito e no 
comprimento máximo para a amostra L4. a) 274 nm para cafeína, b) 241 nm para 

citalopram, c) 231 nm para fluoxetina, d)227 nm para a venlafaxina, e) 225 nm para a 
sertralina e f) 245 nm para a amitriptilina. 
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Figura B.992- Cromatograma completo extraído em 230 nm para a amostra S1 

 
 

a) 

 

b) 

 

c) 

 

d)

 

e) 

 

f)

 
Figura B.1093- Recortes do cromatograma de 13 min na região de cada analito e no 

comprimento máximo para a amostra S1. a) 274 nm para cafeína, b) 241 nm para 
citalopram, c) 231 nm para fluoxetina, d)227 nm para a venlafaxina, e) 225 nm para a 

sertralina e f) 245 nm para a amitriptilina. 
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Figura B.1194- Cromatograma completo extraído em 230 nm para a amostra S2 

 
a) 

 

b) 

 

c) 

 
d) 

 

e) 

 

f) 

 

Figura B.1295- Recortes do cromatograma de 13 min na região de cada analito e no 
comprimento máximo para a amostra S2. a) 274 nm para cafeína, b) 241 nm para 

citalopram, c) 231 nm para fluoxetina, d)227 nm para a venlafaxina, e) 225 nm para a 
sertralina e f) 245 nm para a amitriptilina. 
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Figura B.1396- Cromatograma completo extraído em 230 nm para a amostra S3 

 
a) 

 

b) 

 

c) 

 

d) 

 

e) 

 

f) 

 

Figura B.1497- Recortes do cromatograma de 13 min na região de cada analito e no 
comprimento máximo para a amostra S3. a) 274 nm para cafeína, b) 241 nm para 

citalopram, c) 231 nm para fluoxetina, d)227 nm para a venlafaxina, e) 225 nm para a 
sertralina e f) 245 nm para a amitriptilina. 
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Figura B.1598- Cromatograma completo extraído em 230 nm para a amostra S4 

 
a) 

 

b) 

 

c) 

 

d) 

 
 

e) 

 

f) 

 

Figura B.1699- Recortes do cromatograma de 13 min na região de cada analito e no 
comprimento máximo para a amostra S4. a) 274 nm para cafeína, b) 241 nm para 

citalopram, c) 231 nm para fluoxetina, d)227 nm para a venlafaxina, e) 225 nm para a 
sertralina e f) 245 nm para a amitriptilina. 
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APÊNDICE C 

AJUSTE DOS DADOS EXPERIMENTAIS AOS MODELOS DE ISOTERMA DE 

ADSORÇÃO 
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Figura C.1100- Dados experimentais e ajuste aos modelos linear e de Freundlich de 
sorção da cafeína à temperatura de 25°C. a) Sedimento e b) Lodo de esgoto. 

 

 

Figura C.2101- Dados experimentais e ajuste aos modelos linear e de Freundlich de 
sorção da Venlafaxina à temperatura de 25°C. a) Sedimento e b) Lodo de esgoto. 

 

 

Figura C.3102- Dados experimentais e ajuste aos modelos linear e de Freundlich de 
sorção do citalopram à temperatura de 25°C. a) Sedimento e b) Lodo de esgoto. 
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Figura C.4103- Dados experimentais e ajuste aos modelos linear e de Freundlich de 
sorção da fluoxetina à temperatura de 25°C. a) Sedimento e b) Lodo de esgoto. 

 

 

Figura C.5104- Dados experimentais e ajuste aos modelos linear e de Freundlich de 
sorção da sertralina à temperatura de 25°C. a) Sedimento e b) Lodo de esgoto. 

 

 

Figura C.6105- Dados experimentais e ajuste aos modelos linear e de Freundlich de 
sorção da amitriptilina à temperatura de 25°C. a) Sedimento e b) Lodo de esgoto. 
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APÊNDICE D 

CURVAS PARA OBTEÇÃO DO COEFICIENTE DE DISTRIBUIÇÃO (Kd) 

EXPERIMENTAL 
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a) b)  

c) d)  

e) f)  

Figura D.1106- Coeficientes de distribuição (kd) em sedimento a) Cafeína (CAF), b) 
Venlafaxina (VEN), c) Citalopram (CIT), d) Fluoxetina (FLU),  e)Sertralina (SER) e f) 

Amitriptilina (AMI) à 25°C. 
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a) b)  

c) d)  

e) f)   

Figura D.2107- Coeficientes de distribuição (kd) em lodo de esgoto a) Cafeína (CAF), b) 
Venlafaxina (VEN), c) Citalopram (CIT), d) Fluoxetina (FLU),  e)Sertralina (SER) e f) 

Amitriptilina (AMI) à 25°C. 
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APÊNDICE E 

AJUSTE NÃO LINEAR DOS DADOS EXPERIMENTAIS À ISOTERMA DE 

FREUNDLICH PARA A DESSORÇÃO DOS ANALITOS 
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Figura E.1108- Dados experimentais e ajuste ao modelo de Freundlich para dessorção da 
cafeína à temperatura de 25°C. a) Sedimento e b) Lodo de esgoto. 

 

 

Figura E.2109- Dados experimentais e ajuste ao modelo de Freundlich para dessorção da 
Venlafaxina à temperatura de 25°C. a) Sedimento e b) Lodo de esgoto. 

 

 

 

Figura E.3110- Dados experimentais e ajuste ao modelo de Freundlich para dessorção do 
citalopram à temperatura de 25°C. a) Sedimento e b) Lodo de esgoto. 
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Figura E.4111- Dados experimentais e ajuste ao modelo de Freundlich para dessorção da 
fluoxetina à temperatura de 25°C. a) Sedimento e b) Lodo de esgoto. 

 

 

Figura E.5112- Dados experimentais e ajuste ao modelo de Freundlich para dessorção da 
sertralina à temperatura de 25°C. a) Sedimento e b) Lodo de esgoto. 

 

 

Figura E.6113- Dados experimentais e ajuste ao modelo de Freundlich para dessorção da 
amitriptilina à temperatura de 25°C. a) Sedimento e b) Lodo de esgoto. 

 

 


