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RESUMO

A ocorréncia de farmacos em aguas superficiais e residuais é, atualmente, um
grande desafio para a comunidade cientifica, visto que as Esta¢Bes de Tratamento
de Efluentes convencionais ndo sao projetadas visando a remocdo desses
micropoluentes. O processo de Biorreatores com Membrana (MBR) tem se mostrado
uma alternativa viavel ao tratamento convencional para o0 aprimoramento da
remocdo de produtos farmacéuticos de efluentes industriais e domeésticos. No
entanto, ainda existem questdes nao resolvidas, resultados contraditérios e algumas
lacunas néo estudadas a respeito, como a influéncia da intensidade da aeragéo do
MBR na remocao desses microcontaminantes. Nesse contexto, para contribuir com
as pesquisas na area, este trabalho avaliou o efeito da vazdo de aeracdo nos
mecanismos de sorcdo e biodegradacdo dos farmacos emergentes 17-alfa-
etinilestradiol (EE2) e diclofenaco (DCF) em uma planta piloto de MBR aerdébio,
correlacionando-os com as suas propriedades fisico-quimicas. Utilizou-se trés
vazdes de aeracdo distintas para os experimentos, 2, 5 e 8 L min™ e os farmacos
foram analisados por extracdo em fase sdélida e cromatografia liquida de alta
eficiéncia. No lodo, foram realizados ensaios de granulometria a laser, teor de
sélidos e sedimentabilidade. Os resultados demonstraram remocdes entre
73 e >85 % para o DCF e entre 81 e >99 % para o EE2, indicando os mecanismos
de sorcdo no lodo e biodegradacdo aerébia como predominantes na remocao
desses contaminantes. Os resultados de sor¢do no lodo inativado quimicamente
indicaram o alto potencial de sor¢do do EE2 (78 - 95 %) quando comparado ao DCF
(23 - 43 %), o que foi atribuido a sua maior hidrofobicidade. As maiores vazdes de
aeracao favoreceram a sorcédo do DCF e EE2 o que pode ser atribuido a alteracdes
estruturais dos flocos do lodo, como menor tamanho de particula e maior disperséo.
Por outro lado, o efeito da aeracdo na biodegradacdo dos farmacos nao foi tdo
pronunciado e conclusivo; acredita-se que outros parametros operacionais, como a
razdo alimento/microrganismo e os tempos de retencéo hidraulica e celular, tenham
agido sinergicamente, impedindo a avaliagdo da vazao de ar isoladamente. Os
resultados sugerem o efeito positivo do aumento da intensidade de aeracdo na
remocdo dos farmacos estudados, sendo necessario avancar nas pesquisas na
area, inclusive no que diz respeito a viabilidade econémica, considerando os custos
operacionais com a aeracao nos processos de MBRs.

Palavras-chave: MBR, aeracéo, flocos de lodo, remocé&o de poluentes emergentes



ABSTRACT

The occurrence of pharmaceuticals in surface and wastewater is currently a major
challenge for the scientific community, since conventional Wastewater Treatment
Plants are not designed to remove these micropollutants. Membrane Bioreactor
(MBR) process has been shown as a viable alternative to conventional treatment for
improving the removal of pharmaceutical products from industrial and domestic
effluents. However, there are issues still unresolved, contradictory results and some
gaps not studied, such as the influence of MBR aeration intensity on the removal of
these microcontaminants. In this context, to contribute to research in the area, this
work evaluated the effect of aeration flow rate on the sorption and biodegradation
mechanisms of the emerging drugs 17-alpha-ethinylestradiol (EE2) and diclofenac
(DCF) in an aerobic MBR pilot plant, correlating them with its physicochemical
properties. Three different aeration flow rates were used for the experiments, 2, 5
and 8 L min™ and the pharmaceuticals were analyzed by Solid Phase Extraction and
High Performance Liquid Chromatography. In the sludge were carried out Laser
Particle Size Analyzer, solids content and sedimentability tests. The results showed
removals between 73 and >85% for DCF and between 81 and >99% for EEZ2,
indicating the mechanisms of sorption in sludge and aerobic biodegradation as
predominant in the removal of these contaminants. The sorption results in chemically
inactivated sludge indicated the high sorption potential of EE2 (78 - 95 %) when
compared to DCF (23 - 43 %), which was attributed to its greater hydrophobicity. The
higher aeration flow rates favored the sorption of DCF and EE2 which can be
attributed to structural alterations in the sludge flocs, such as smaller particle size
and greater dispersion. On the other hand, the effect of aeration on the
biodegradation of drugs was not as pronounced and conclusive; It is believed that
other operational parameters, such as the food/microorganism ratio and the sludge
and hydraulic retention times, acted synergistically, preventing the assessment of the
air flow in isolation. The results suggest the positive effect of increasing the intensity
of aeration in the removal of the pharmaceuticals studied, making it necessary to
advance in research in the area, including with regard to economic feasibility,
considering the operating costs with aeration in MBR processes.

Key words: MBR, aeration, sludge flocs, removal of emerging pollutants
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Volume sedimentado apos 30 minutos;
Volume de liquido contido na proveta;

Vazao de lodo extraida do sistema.
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1 INTRODUCAO

A ocorréncia de produtos farmacéuticos no meio ambiente aquatico (efluentes
e aguas superficiais) tem despertado grande preocupacdo nas Ultimas décadas em
decorréncia de sua continua liberacdo, ampliagdo do consumo, persisténcia e efeitos
ecotoxicolégicos associados.

O 17-alfa-etinilestradiol (EE2) e o diclofenaco (DCF) sdo exemplos de
farmacos frequentemente detectados em aguas nacionais e internacionais. O EE2 é
um hormonio sintético, um dos principais compostos ativos de contraceptivos orais,
cujas caracteristicas hidrofébicas sugerem sua tendéncia de sorver na biomassa,
acumular-se em sedimentos e concentrar-se na biota, sendo relacionado a
anormalidades em animais aquaticos, incluindo feminizacdo de peixes e mortalidade.
O DCF é um tipico representante dos anti-inflamatérios mais citados na literatura em
funcdo da sua elevada comercializacdo e toxicidade ambiental, que devido ao seu
carater polar e hidrofilico apresenta grande probabilidade de persistir no ambiente
aquatico.

Apés a sua utilizacdo, um elevado percentual da dose de farmaco
administrada € excretado via urina e/ou fezes como substancia ativa. Essa realidade,
em conjunto aos descartes irregulares, tornou os efluentes domeésticos a principal
fonte de entrada de farmacos no ambiente aquatico. Essa problemética advém do
fato que as Estacbes de Tratamento de Esgoto (ETES) convencionais ndo atuam
como uma barreira para a entrada desses microcontaminantes no meio ambiente,
pois apresentam tecnologia limitada para sua remocao.

Nesse contexto, visando melhorar o gerenciamento do risco da presenca de
farmacos nas ETEsS e em resposta as possiveis futuras regulamentacdes de padrbes
de langamento desses microcontaminantes nas aguas, tecnologias alternativas tém
sido apresentadas, com diferentes mecanismos de remocao (sorc¢éao, biodegradacéo,
exclusdo de tamanho, oxidacdo, entre outros). Entretanto, essas geralmente
requerem investimentos adicionais e aumentam 0S custos operacionais,
principalmente devido ao aumento da demanda de energia e do consumo de
produtos quimicos, 0 que torna a sua aplicacdo para tratamento de efluentes
domeésticos inviavel.

Considerando que a maioria dos tratamentos de efluentes domésticos €

20



21

baseada em conversfes bioldgicas, a otimizacdo da capacidade de biodegradacéo
pode ser uma maneira mais vidvel de solucionar essa problematica. Processos
combinados, como a tecnologia de Biorreatores com Membranas (sigla em inglés:
MBR, “Membrane Bioreactor”), parecem ser uma boa alternativa, uma vez que esse
processo promove condicdes biolégicas mais favoraveis para degradar
micropoluentes, além de apresentar outras vantagens no que diz respeito a
parametros de operacdo e instalacdo que se mostram promissoras para
implementacéo desse sistema no tratamento publico de aguas residuais.

A viabilidade e a eficiéncia do processo de MBR se justificam pela sua
estrutura compacta, elevada remocdo de matéria organica, inovacfes técnicas
recentes e reducdes do custo das membranas empregadas nas ultimas décadas.
Além disso, os MBRs apresentam a possibilidade de operar em condicdes
operacionais especificas, como maior concentracdo de biomassa e maiores idades
de lodo, que resultam em um melhor desempenho na remocdo de micropoluentes
recalcitrantes.

Diante disso, pretende-se contribuir para a compreensdo do processo de
MBR para remocao de farmacos visando a sua aplicagdo sustentavel, considerando
que ainda existem diversas lacunas, questbes nao resolvidas, excecdes
inexplicaveis e resultados contraditérios na literatura. O foco deste trabalho esta no
estudo do parametro operacional vazdo de aeracdo e o seu efeito na remocédo de
produtos farmacéuticos emergentes que apresentam propriedades fisico-quimicas
distintas, EE2 e DCF. Embora muitos estudos sugiram o potencial efeito da aeracao
nos mecanismos de biodegradacdo e sorcdo em tratamentos bioldgicos, ndo ha
dados na literatura que se referem especificamente a influéncia desse parametro na
remocdo de farmacos, demonstrando que o estudo e o avango nessa area séo de

extrema importancia.
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1.1 OBJETIVO GERAL

Estudar a influéncia da vazado de aeragcdo nos mecanismos de sorcdo e

biodegradacdo dos farmacos emergentes 17-alfa-etinilestradiol (EE2) e diclofenaco

(DCF) aplicada ao processo aerobio de Biorreator com Membrana (MBR) em escala

piloto.

1.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

1)

1)

V)

V)

Vi)

Validar a metodologia de deteccdo e quantificacdo dos farmacos EE2 e
DCF.

Estudar a sorcdo (em batelada) do EE2 e DCF no lodo aerébio inativado
proveniente de uma Estacdo de Tratamento de Esgoto de Lodo Ativado,
relacionando-a as diferentes propriedades fisico-quimicas desses

farmacos.

Avaliar a influéncia da vazéo de aeracao nas propriedades fisico-quimicas
do lodo aerdbio inativado, e consequentemente, na sua capacidade de

atuar como sorvente dos farmacos EE2 e DCF.

Avaliar a eficiéncia da aplicacdo do processo de MBR em escala piloto
para remocao dos farmacos EE2 e DCF de um efluente sintético

simulando o esgoto doméstico.

Estudar o efeito do parametro operacional vazdo de aeracdo nha
biodegradacdo do EE2 e do DCF nos experimentos de MBR.

Correlacionar os mecanismos predominantes de remocdo dos farmacos

EE2 e DCF, por meio dos resultados obtidos pelos processos de sor¢cao
isolada em lodo inativado e biodegradacao e sor¢cao simultaneas no MBR.
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2 REVISAO BIBLIOGRAFICA E FUNDAMENTACAO TEORICA

Nesta secdo serdo apresentadas as caracteristicas relacionadas a ocorréncia,
toxicidade e remocdo de produtos farmacéuticos com énfase nos farmacos
17-alfa-etinilestradiol e diclofenaco.

Foi realizada uma revisdo bibliografica sobre os principais mecanismos de
remocdo desses contaminantes em Estacbfes de Tratamento de Esgoto
convencionais, comparando-as com tecnologias alternativas como o MBR. Seréo
discutidos os fundamentos tedricos basicos do tratamento de efluentes domésticos
por MBR e a influéncia dos principais parametros operacionais no comportamento de

sorcao e biodegradacao dos farmacos, com destaque para a vazao de aeracao.

2.1 FARMACOS E O MEIO AMBIENTE

Os farmacos sdo substancias quimicas sintéticas e biologicamente ativas
presentes na formulacdo de medicamentos, as quais sao responsaveis por gerar
respostas fisiolégicas em humanos, animais e plantas. Esses compostos sao
classificados por categorias, entre 0s quais podem ser citados: antibioticos,
analgésicos, anti-inflamatorios, contraceptivos, betabloqueadores, reguladores
lipidicos, antiepiléticos, antidepressivos, entre outros (BRUNTON; HILAL-DANDAN;
KNOLLMANN, 2018).

O consumo dos farmacos € crescente, em decorréncia dos seus efeitos
terapéuticos. Conforme dados reportados pela pesquisa realizada pela EMIS
INSIGHTS, no Brasil espera-se que a venda de medicamentos tenha um
crescimento anual entre 5 e 8 % (taxa composta) no periodo 2018-2022. O Brasil, no
ano de 2018 foi considerado o sexto maior mercado farmacéutico do mundo, e pode
chegar ao quinto lugar até 2022 se alcancadas as referidas projecbes (EMIS
INSHIGHTS INDUSTRY, 2018).

Muitos sdo os fatores que impulsionam o0 crescimento da industria
farmacéutica, como o aumento da populacdo mundial, a automedicacao e a inversdo
da piramide populacional, isto €, o aumento na propor¢cdo de idosos, 0s quais

possuem maior probabilidade de incidéncia de doencas crbnicas, além de possuirem
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0 sistema imunolégico mais fraco quando comparado aos jovens (DAUGHTON;
RUHOQY, 2013; QUADRA et al., 2017).

A ocorréncia de farmacos no meio ambiente é continua, visto que, apos a sua
utilizacdo, em média de 30 a 90 % de uma dose de medicamento administrada por
humanos € excretada via urina e/ou fezes como substancia ativa (isto é, molécula
inalterada ou metabolito que ainda possui acdo farmacoldgica) (HORSING et al.,
2011; RANG et al.,, 2014). Os produtos farmacéuticos sao encontrados no meio
ambiente em sua forma inalterada ou na forma de metabdlitos, conjugados ou néo,
podendo ser ativos ou inativos, dependendo da farmacocinética do medicamento e
das condicdes de cada organismo usuario (HEBERER, 2002; BOUJU et al., 2016).

Depois de excretados, os produtos farmacéuticos chegam as Estacdes de
Tratamento de Esgoto (ETEs), globalmente consideradas como a principal fonte
pontual de descarga de farmacos no meio ambiente aquatico, visto que ndo sdo
projetadas objetivando especificamente a remocao desses contaminantes (KIMURA,;
HARA; WATANABE, 2007; SIPMA et al., 2010; GU et al.,, 2018). Estudos
demonstram a limitacdo das tecnologias convencionais na remocdo de farmacos
(SIPMA et al., 2010; AQUINO; BRANDT; CHERNICHARO, 2013).

E valido ressaltar que esse cenario no Brasil é ainda mais preocupante, uma
vez que apenas 43 % da populacdo possui esgoto coletado e tratado pelas ETEs e
12 % utilizam soluc¢@es individuais, como fossa séptica (ATLAS ESGOTO, 2020). Ou
seja, 45 % da populacao brasileira ainda ndo possui nem sequer tratamento para o
seu efluente sanitario, de modo que uma quantidade consideravel de esgoto
doméstico é descartada diretamente no solo ou em aguas superficiais.

Na Figura 1 estéo representadas outras rotas de lancamento dos farmacos no
meio ambiente, tais como descartes da industria farmacéutica, hospitais, langcamento
de lixiviados de aterro e drenagens superficiais agricolas, destacando as principais
matrizes ambientais em que esses compostos sao encontrados (AQUINO; BRANDT;
CHERNICHARO, 2013; MILLER et al., 2018).

Nesse contexto, os farmacos sao considerados, atualmente, como poluentes
emergentes, e caracterizam-se no meio ambiente por suas baixas concentragoes,
niveis crescentes de utilizacdo e escassez de informacdes sobre o impacto potencial
associado a sua ocorréncia, ao seu destino e aos seus efeitos ecotoxicolégicos
(GEISSEN et al., 2015; DESBIOLLES et al., 2018).
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Figura 1 — Fontes de entrada dos farmacos e outros microcontaminantes emergentes no
meio ambiente.

Origem na agropecudria

+agt Origem industrial
+ Uso veterinario de drogas

« Industria farmac&utica

Origem humana
+Uso de medicamentos

« Excrecio de hormonios naturals : E"CIE@;’ djeh"’”“’"t"" “":’t”’a“ imento animal « Producéo de plasticos
+ Produtos de limpeza e higiene . 3':0 da: szticiF;:smo Ores de crescimento anima « Produtos de limpeza
| : + Qutras industrias
pessoa « Retso de lodo de ETE na agricultura
’<|_/—.
: y | |
Resid! )
e:l’duos Esgoto Res{dms Despejos
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| Aterros | | ETE I—-l Lodo l Agua I Aterros | ETDI |
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| Lixiviado | | Efluente | T I Lixiviado l I Efluente |
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r " L A d

| Contaminag&o dos corpos d'dgua |

ETE e ETDI: Estagdes de Tratamento de Esgoto e de Daspejos Industrials; ETA: Estagéo de Tratamento de Agua

Fonte: Aquino, Brandt e Chernicharo (2013).

O termo “emergente” utilizado para os contaminantes nao se refere ao fato
de que a presenca do poluente € nova, mas sim, que s6 recentemente ganhou o
interesse das comunidades cientificas e reguladoras. Conforme definicdo da Agéncia
de Protecdo Ambiental dos Estados Unidos (sigla em inglés: EPA, “Environmental
Protection Agency”) um poluente emergente é: “um produto quimico ou material que,
por causa de uma fonte recente que origina, ou por um novo caminho desenvolvido,
e pela falta de padrdes de salude publicados, representa uma ameaca percebida,
potencial ou real a saude humana ou ao ambiente" (US EPA, 2010).

Diante disso, a preocupacao crescente em relacdo a esses poluentes nas
ultimas décadas pode ser atribuida ao desenvolvimento de novas técnicas analiticas
de maior sensibilidade, como cromatografia liqguida de alta eficiéncia acoplada a
espectrometria de massas, que permitiram a identificacdo e o monitoramento dessas
substancias em baixas concentra¢des (ug L™ e ngL™?), como ocorrem no meio

ambiente.
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2.1.1 Ocorrénciae Toxicidade de Produtos Farmacéuticos

A ocorréncia e a toxicidade de produtos farmacéuticos tém sido amplamente
estudadas devido ao impacto prejudicial desses contaminantes ao meio ambiente. A
compreensao dos riscos ambientais causados por esses poluentes € um desafio,
tendo em vista a grande disparidade entre os dados laboratoriais e de
bioconcentragdo em campo, bem como as significativas flutuagdes espaciais e
temporais da concentracao de farmacos (MILLER et al., 2018).

No que diz respeito a contaminacdo de aguas, a presenca de determinadas
classes de farmacos e suas respectivas concentracdes dependem da fonte emissora
(industrial, doméstica) e do tipo de tratamento que esses efluentes recebem. Além
disso, a tendéncia de consumo, afetada pelo padrao de doencas na area, € um dos
fatores que mais interfere na ocorréncia dos medicamentos. Por exemplo, 0s paises
de baixa renda apresentam taxas mais altas de doencas infecciosas e, geralmente,
maior automedicacdo, 0 que esta diretamente relacionado com as classes de
medicamentos predominantemente detectadas nessas regides (AYUKEKBONG et
al., 2017).

Muitos estudos vém sendo realizados em paises desenvolvidos e de renda
média nas ultimas duas décadas, reportando concentra¢ées da ordem de ng e pg L™
na literatura internacional (GU et al., 2018; LI et al., 2019a; STROSKI et al., 2020).
Entretanto, os paises em desenvolvimento ainda estdo atrasados em termos de
identificacdo e quantificacdo de farmacos em amostras ambientais (WOOD et al.,
2017).

No Brasil, pesquisas e monitoramentos para detec¢do de farmacos em aguas
superficiais e tratadas foram realizados em diferentes estados, destacando-se os da
regido Sudeste (especialmente Minas Gerais, Sdo Paulo e Rio de Janeiro) (LIMA et
al., 2017). Na Tabela 1 séo apresentadas as faixas de concentracdes de alguns dos
farmacos comumente detectados nas aguas brutas e tratadas brasileiras, dos quais
destacam-se as classes de medicamentos anti-inflamatorios, antibioticos,
analgésicos, contraceptivos e reguladores lipidicos.

Ressalta-se que, de um modo geral, a ocorréncia dos farmacos no Brasil é
comparavel as concentragbes detectadas mundialmente. No entanto, nos estudos

de Ghiselli (2006) e De Souza (2011), que avaliaram matrizes ambientais brasileiras,
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os farmacos, diclofenaco e 17-alfa-etinilestradiol, foram detectados em
concentracdes significativamente superiores quando comparadas as concentracdes

comumente relatadas na literatura internacional.

Tabela 1 — Farmacos ocorrentes em aguas brasileiras e suas concentragcdes, na qual AB:

agua bruta (mananciais); AT: agua tratada (saida da ETA).

Composto Min. - Max. (ng L™ Tipo de agua
Acido Acetilsalicilico <0,04*- 15.687,9 AB
<0,04* - 5.286,9 AT
Acetaminofeno 0,01-1.222,6 AB
(paracetamol) <0,20*-453,6 AT
Amoxicilina <0,46**-8,9 AB
. 0,13-744,4 AB
Bezafibrato
<2,9*-1.659,1 AT
Diclofenaco 0,14-5.800,0 AB
<4,9*-330,6 AT
- : 0,29-4.390,0 AB
17-alfa-etinilestradiol <4.60"-623.0 AT
Genfibrozila 1,06-210,0 AB
<1,50*-98,4 AT
Ibuprofeno 0,02*-4155,5 AB
<0,66*-16,9 AT
Levonorgestrel <19**-663,0 AB
Naproxeno 2,50*-1.125,7 AB
<0,80** -1.826,3 AB
Sulfametoxazol
<1,10*-2.592,6 AT
Trimetoprima <0,60%-1.637,9 AB
<0,60*-4.381,2 AT

Fonte: Dias (2014); Sanson (2012); Rodrigues (2012); Montagner e Jardim (2011); Locatelli,
Sodré e Jardim (2011); Ghiselli (2006) e De Souza (2011).
Legenda: *Limite de deteccédo; **Limite de quantificacao.

A andlise da presenca de medicamentos nas aguas de superficie e tratadas é
uma alternativa util para tentar mensurar a extenséo do problema, e tém sido o foco
dos estudos até o momento. Entretanto, essas representam apenas um ponto de
contaminagcdo, ou seja, outros locais como &guas subterraneas, solo, alimentos,
acumulacdo em animais aquaticos e terrestres também precisam ser considerados
(RADJENOVIC et al., 2009; GILROY et al., 2012; LI et al., 2019b).

Embora muitos estudos relatem a ocorréncia e ecotoxicidade da maioria dos
farmacos utilizados, as informagfes e os efeitos nocivos dessa exposicdo em seres

humanos e organismos aquaticos ainda ndo € totalmente conhecida (LI et al.,
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2019a).

Estudos tém comprovado a sua toxicidade cronica apresentando efeitos
potenciais adversos em organismos aquaticos (peixes, algas e dafnias), como
disfuncéo enddcrina, prejuizo da fungéo reprodutiva, feminizacdo ou masculinizacao,
além de causar o desenvolvimento ou proliferacdo de cepas de bactérias resistentes
(CLEUVERS, 2003; FLAHERTY; DODSON, 2005; YAN et al., 2012; BALDIGO et al.,
2015; MACKULAK et al., 2019).

O escopo deste trabalho refere-se ao estudo dos farmacos
17-alfa-etinilestradiol e diclofenaco e, portanto, esses serdo descritos mais
detalhadamente nas secdes a seguir. A selecdo desses contaminantes baseou-se
na sua ocorréncia generalizada no efluente doméstico brasileiro, bem como nas
distintas propriedades fisico-quimicas que apresentam, a fim de possibilitar a

avaliacao de diferentes comportamentos e mecanismos de remocao.

2.1.2 17-alfa-etinilestradiol

O 17-alfa-etinilestradiol (EE2) € um hormonio estrogénico sintético e o
principal componente bioativo em formulacbes de contraceptivos orais, um dos
medicamentos mais consumidos no mundo (YI; HARPER, 2007; ARIS;
SHAMSUDDIN; PRAVEENA, 2014).

Esse farmaco é administrado via oral por humanos, e além do uso
contraceptivo, possui outras aplicagcdes na medicina, tais como reposi¢cdo hormonal,
suspensao da producdo de leite materno, tratamento do cancer de préstata e de
mama e osteoporose (DI SILVERIO; SCIARRA, 2003; MORIYAMA et al., 2004; YU
et al., 2004; KUSTER; LOPEZ DE ALDA; BARCELO, 2006). Além disso, esse
farmaco é utilizado na pecuaria como estimulador de crescimento de animais de
criacdo (KUSTER; LOPEZ DE ALDA; BARCELO, 2006).

Segundo o relatorio publicado pelo Departamento da Organizacdo das
Nagdes Unidas sobre Assuntos Econdmicos e Sociais em 2015, no Brasil, 79 % das
mulheres utilizam algum tipo de método contraceptivo (ONU NEWS, 2016). Para o
caso dos medicamentos contraceptivos que possuem como 0 principio ativo o EE2,
a dosagem tipica diaria administrada por mulheres varia de 20 a 50 ug do referido
farmaco, em um periodo de 21 dias (SUIDAN et al., 2005).
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A urina humana é considerada por alguns autores como a principal via de
excrecdo do EE2 (PAUWELS et al., 2008). Conforme Cargill et al (1969) o
17-alfa-etinilestradiol é eliminado em 59 % na urina e na bile, enquanto 2-3 % sao
eliminados nas fezes. Mais de 90 % dos compostos eliminados estdo na forma da
molécula inalterada; entretanto, parte do farmaco pode ser excretada na forma de
metabdlitos conjugados ou livres.

A etapa de metabolizacdo, no corpo humano, ocorre antes da excrecdo e &
dividida em duas fases: a Fase |, onde ocorrem as reacoes de biotransformacéo dos
farmacos, gerando metabdlitos livres (ativos ou inativos), e a Fase Il, referente as
reacdes de conjugacédo, onde ocorre a formagcao de uma ligacao covalente entre um
grupo funcional do farmaco parental ou do metabdlito da Fase | com acido
glucorénico e o sulfato, compostos altamente polares e de modo geral inativos
(GUENGERICH, 1990; NIETO et al, 2008; BRUNTON; HILAL-DANDAN;
KNOLLMANN, 2018). A etapa de conjugacdo no organismo é realizada para
aumentar a polaridade do composto e auxiliar na solubilizacdo e excrecdo de
substéancias lipofilicas/hidrofébicas, como é o caso desse medicamento (JOSS et al.,
2004; GOMES; SCRIMSHAW,; LESTER, 2009).

As fezes contém principalmente compostos livres, ndo conjugados, visto que
as bactérias Escherichia coli presentes no intestino promovem a desconjugacédo dos
estrogénios, transformando-os da forma inativa (conjugada) para a forma ativa (livre)
por meio das enzimas B-glucuronidase e sulfatase (D’ASCENZO et al., 2003). Além
disso, mesmo para os farmacos excretados na forma conjugada, espera-se que 0
processo de conversao para a forma livre ocorra no percurso do esgoto entre a
residéncia e a ETE devido a elevada populacdo de Escherichia coli nas redes
coletoras. Portanto, geralmente o EE2 chega as ETEs na sua forma livre
(metabolizada ou inalterada/molécula parental) (SOUZA et al., 2008).

A estrutura quimica do EE2 é apresentada na Figura 2, a qual € composta por
3 anéis de 6 carbonos (sendo um aromatico, ligado a uma hidroxila, caracterizando-
se como um anel fendlico) e um anel de 5 carbonos ligado a uma hidroxila e um

grupo etinil.
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Figura 2 — Estrutura quimica do EE2.

OH

HO

Fonte: Aris; Shamsuddin; Praveena, (2014).

Além da estrutura quimica, os farmacos sdo caracterizados por meio de suas
propriedades fisico-quimicas entre as quais destacam-se: a constante de ionizacao
acida (pKy) ou basica (pKp), que determina o grau de ionizacdo desses em meio
aguoso; o coeficiente de particdo octanol/agua (Kow), 0 qual mede a lipofilicidade do
composto; a coeficiente de Henry (Ky), que estima a sua volatilidade; a constante de
biodegracao (Kpip), que indica a capacidade de microrganismos o degradarem; e 0
coeficiente de distribuicdo sélido-liquido (Kg), utilizado para estimar a sorcdo do
micropoluente em fases sélidas, tais como lodo e sedimento (BITTENCOURT et al.,
2016; LIMA et al., 2017). Nesse contexto, as propriedades fisico-quimicas do EE2

estao descritas na Tabela 2.

Tabela 2 - Propriedades fisico-quimicas do 17-alfa-etinilestradiol (EE2).

Propriedade Valor Referéncia
Massa molar C,oH,40, (g mol™) 296,40 .
Solubilidade na agua a 20 °C (mg L) 48 Ying et al. (2002)
Ponto fuséo (°C) 182 - 183 Feng et al. (2005)
Coeficiente de Henry (ar/agua) 45x 107" Ying et al. (2002)
Comprimento de~onda de maxima 280 De Liz et al. (2017)
absorcéo (nm)
pKa 10,33 Morissette et al. (2015)
log Kow (pH: 7,0) 3,81 Stevens-garmon et al. (2011)
log K4 (lodo primario) 2,4 Holthaus et al. (2002)
Holthaus et al. (2002)
log Ky (lodo secundéario) 25-3,0 Abegglen et al. (2009)
Ternes et al. (2004)
log Ky (lodo digerido) 2,08 - 2,85 Carballa et al. (2008)
Kyio (L dia™ gSST™) 7-9 Suérez et al. (2008)

Devido as propriedades referenciadas na Tabela 2, este composto é
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considerado pela literatura como um é&cido fraco que possui baixa
biodegradabilidade, baixa fotodegradacéo, baixa volatilidade e alta hidrofobicidade
(FENG et al., 2005; CLOUZOT et al., 2010a; CLOUZOT et al., 2010b; ATKINSON et
al., 2011). Devido a sua lipofilicidade e persisténcia, o EE2 apresenta tendéncia de
sorver na biomassa, acumular-se em sedimentos e concentrar-se na biota (ARIS;
SHAMSUDDIN; PRAVEENA, 2014). Uma abordagem sobre a relacdo das
propriedades fisico-quimicas de produtos farmacéuticos com 0s seus mecanismos
de remocéo sera descrita e detalhada na Secéo 2.2.

Aris, Shamsuddin e Praveena (2014) realizaram um estudo dos dados da
literatura internacional sobre a presenca de EE2 na 4gua e nos sedimentos. Entre os
diversos paises reportados, o Brasil é o que apresenta as maiores concentracdes de
EE2 na 4gua superficial (na ordem de até pg L™) e nos sedimentos (ng g%). Ainda, o
EE2 foi detectado na Agua tratada na concentracdo de 8,7 ngL™ e na &gua de
consumo humano em concentracdes de até 3 ngL™, o que vem gerando uma
grande preocupacdo para o sistema de salde publica (VULLIET; CREN-OLIVE,
2011; Ll et al., 2013).

A limitacdo da remocdo de hormonios estrogénios pelo tratamento
convencional de esgoto € demonstrada por alguns estudos (CASES et al., 2011;
WEBER et al., 2005; CLARA et al., 2005). No entanto, os resultados sédo bastante
contraditorios, a literatura reporta percentuais de remoc¢éo do EE2 que variam de 0 a
proximo de 90 % no tratamento convencional (CASES et al., 2011; CLOUZOT et al.,
2010).

O 17-alfa-etinilestradiol € um derivado do horm&nio natural 17-beta-estradiol,
com adicdo do grupo etinil ao carbono 17 (C17), o que o torna mais resistente a
biodegradacéo, apesar da estrutura quimica semelhante ao composto natural. O
EE2 é considerado o mais persistente dos horménios estrogénios, possuindo um
tempo de meia-vida em agua de aproximadamente 18 dias (HOLTHAUS, 2002).
Esse dado é preocupante, pois a classe a qual pertence o EE2, isto €, hormdnios
estrogénios, é fortemente relacionada a efeitos de alteracbes endocrinas em
organismos presentes em aguas superficiais (SNYDER et al., 2001; CUI; JI; REN,
2006; TAN et al., 2007). Isso ocorre pois esses apresentam atividade estrogénica em
concentragcfes baixissimas, por exemplo, foi reportada uma concentracdo minima
sem efeito de 0,1 ng L™ para o EE2 no estudo de Caldwell et al. (2012). Apesar dos

dados citados, ainda ndo existe um medicamento que gere menor risco ambiental e
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possa substituir a acdo farmacoldgica desse horménio (DE OLIVEIRA et al., 2019).

Muitas evidéncias sobre os efeitos da exposicdo a esse contaminante sao
reportadas, principalmente em animais e organismos aquaticos, tais como danos nos
tecidos, feminizacdo de peixes, reducdo de fertilidade e fecundidade, assim como
outras disfuncdes reprodutivas e mudangas comportamentais (MORTENSEN,;
ARUKWE, 2007; ZHA et al., 2008; MARTYNIUK et al., 2020).

No que diz respeito a toxicidade em humanos, a principal rota de exposicao é
por meio da alimentacdo e agua potavel, sendo reportados efeitos relacionados a
reducdo da fertiidade e possiveis doencas cancerigenas e cardiovasculares,
conforme a concentracéo a qual o individuo for exposto (WOCLAWEK-POTOCKA et
al., 2013; MOORE et al., 2016).

2.1.3 Diclofenaco

O diclofenaco é o anti-inflamatério ndo esteroide mais popular do mundo.
Esse medicamento € administrado, topicamente ou oralmente, em humanos e
animais, atuando no alivio da dor e dos processos inflamatérios, desde a década de
1970 (VIENO; SILLANPAA, 2014; LONAPPAN et al., 2016a; SATHISHKUMAR et al.,
2020).

Segundo a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA), o diclofenaco
é encontrado em 89 medicamentos vendidos no Brasil. Esse medicamento é
normalmente usado na forma de sal de sédio ou potassio visando melhorar a
solubilidade e absorgéao no corpo humano (LONAPPAN et al., 2016b).

O DCF é metabolizado pelo corpo humano em metabdlitos hidroxilados e
metoxilados, 0s quais podem estar presentes nas suas formas livres ou nas formas
conjugadas, como glicuronideo (DAVIES, ANDERSON, 1997). Stierlin e Faigle
(1979) identificaram como o principal metabdlito do DCF o 4'-hidroxidiclofenaco
(acido 2-[2,6-dicloro-4-hidroxifenilamino] feniletandico), correspondendo a 30 % dos
metabolitos do DCF detectados no corpo humano. Entretanto, desde a década de
1990, ja foram detectados pelo menos 25 outros metabdlitos do diclofenaco
proveniente da metabolizagdo por humanos, animais aquaticos, mamiferos, plantas
e microrganismos (SATHISHKUMAR et al., 2020).

No que diz respeito aos percentuais de excrecdo, tem-se que na dose
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administrada por via topica em gel em torno de 7 % é absorvido pela pele, o restante
€ lavado ou anexado a roupa (NISHIHATA et al., 1988). Na dose administrada via
oral, foi constatado por Stierlin e Faigle (1979) que para 150 mg de DCF houve 55 %
de excrecao na urina como metabdlitos conjugados e 15 % como molécula parental
conjugada. Ambos podem ser rapidamente desconjugados nas redes coletoras ou
nas ETEs, liberando as respectivas moléculas na forma livre, conforme
anteriormente descrito (LEE et al., 2012; VIENO; SILLANPAA, 2014). Os estudos
reportam que o DCF é predominantemente eliminado na forma de conjugados via
urina, entretanto, ele também pode ser parcialmente eliminado pelas fezes (DAVIES,
ANDERSON, 1997; TODD; SORKIN, 1988).

A estrutura molecular do diclofenaco esta representada na Figura 3. Como
pode ser observado, esse farmaco apresenta grupo funcional carboxilico e amina,

bem como um anel aromatico ligado a dois atomos de cloro.

Figura 3 — Estrutura quimica do diclofenaco.
0

Cl OH

ZT

Cl

Fonte: Sathishkumar et al. (2020).

As propriedades fisico-quimicas desse farmaco estdo descritas na Tabela 3.
Conforme pode ser constatado na referida tabela, o DCF é considerado, pela
literatura, um composto com caracteristicas acidas em meio aquoso e carater polar,
devido a presenca de grupos amina e carboxilicos e, portanto, apresenta alta
probabilidade de persistir no meio aquatico (KOVACIC et al., 2020).

O diclofenaco é apenas parcialmente removido durante o tratamento
convencional de efluentes. Taxas de remocao de até 80 % j& foram alcancadas no
referido tratamento, no entanto, valores na faixa de 20 a 40 % s&o mais comumente
reportados (JOSS et al.,, 2005; YU; BOUWER; COELHAN, 2006; RADJENOVIC,;
PETROVIC; BARCELO, 2007; ZHANG; GEISSEN; GAL, 2008). Estudos
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demonstram inclusive eliminacdo negativa do diclofenaco, isto €, a concentracao
efluente € maior que a de entrada, provavelmente devido as reacfes de
desconjugacdo e dessorcdo da biomassa aliadas a auséncia de degradacao
(CLARA et al., 2005; ZORITA; MARTENSSON; MATHIASSON, 2009). A explicacdo
para grande a variacdo na eficiéncia de remocdo desse farmaco pode estar
relacionada as condi¢des de operacdo das ETEs, como ambiente redox, condi¢cdes

acidas e irradiacéo solar, que serao discutidas ao longo do trabalho.

Tabela 3 — Propriedades fisico-quimicas do diclofenaco (DCF).

Propriedade Valor Referéncia
Massa molar C14H;,CIl,NO, (g mol™) 296,16
Solubilidade na 4gua a 25 °C Lonappan et al. (2016)
3 2,37
(mg L")
Ponto fuséo (°C) 283 - 285
Coeficiente de Henry (ar/agua) 1,93x 107" Sipma et al. (2010)
Comprimento de onda de maxima 276

absorcéo (nm)
pPKa 4,15

Lonappan et al. (2016)

log Kow (pH: 7,0) 1,37 Stevens-garmon et al. (2011)

log K (lodo primario) <15-27 Stevens-garmon et al. (2011)
log K, (lodo secundéario) 1,2-25 Suérez et al. (2008)
o Suérez et al. (2008)
log Ky (lodo digerido) 1,3-2,2 Carballa et al. (2008)
Koiot (L' dia™" gSST™) <0,1 Suérez et al. (2008)

O diclofenaco é detectado em aguas superficiais nacionais e internacionais
em concentracdes que variam de alguns ng a ordem de pg L™ e em sedimentos e
animais aquéaticos em ordens de ng g* (MEMMERT et al., 2013; LONAPPAN et al.,
2016b).

Recentemente, o DCF chamou ainda mais atencéo devido a sua ocorréncia
frequente em fontes de agua potavel (TROGER et al., 2018; SHARMA et al., 2019) e
em frutas e vegetais comestiveis, fatores que podem afetar diretamente a saude
humana (GONZALEZ GARCIA et al., 2018).

Esse farmaco esta entre os compostos mais citados na literatura como
contaminantes ambientais emergentes e é considerado o farmaco com a toxicidade
aguda mais elevada entre as drogas ndo esteroides (LONAPPAN et al., 2016a;
MORISSETTE et al., 2015). Cooper, Siewicki e Phillips (2008) estabeleceram em
seu estudo um “ranking” de toxicidade em alguns organismos marinhos por meio de

uma base de dados, da qual entre os 100 farmacos estudados o DCF se encontrou
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entre os 10 mais toxicos.

O diclofenaco foi relacionado a efeitos toxicoldégicos em organismos aquaticos
vertebrados e invertebrados, além de animais terrestres (FERRARI et al.,, 2003;
HALLARE; KOHLER; TRIEBSKORN, 2004; OAKS et al., 2004). A concentracdo sem
efeito do DCF foi definida como 100 pg L™ para cladoceranos de &gua doce e
medaka japonés (LEE et al., 2011), e como 320 yg L™ para trutas arco-iris e peixes
zebra (MEMMERT et al., 2013). O DCF também foi considerado responséavel pela
mortalidade de abutres na India, Paquistdo, Bangladesh e Nepal, desencadeando
insuficiéncia renal, além de encontrar-se bioacumulado na cadeia alimentar desses
animais (OAKS et al., 2004).

Apesar dos estudos referenciados até o momento, o entendimento sobre a
toxicidade e ocorréncia dos produtos farmacéuticos ainda é bastante escasso. A
preocupacdo é agravada pelo aumento do consumo de medicamentos e a venda
sem prescricdo médica ou restricdo de quantidade, o que aliado a falta de politicas
efetivas de recolhimento de farmacos vencidos e as poucas restricdes legais para o

descarte, resulta em um cenario bastante preocupante e nocivo ao meio ambiente.

2.1.4 Legislagcdo Ambiental Brasileira e Internacional

O Brasil apresenta-se como um dos maiores mercados farmacéuticos do
mundo; entretanto, os dispositivos legais e normativos que regulamentam o descarte
de medicamentos ainda sdo bastante escassos.

No gue diz respeito ao descarte de medicamentos em desuso ou vencidos,
recentemente, no ano de 2020, foi publicado o Decreto n° 10.388 o qual instituiu pela
primeira vez o sistema de logistica reversa de medicamentos vencidos ou em
desuso, exclusivamente para os de uso domiciliar e humano. Esse decreto entrou
em vigor em janeiro de 2021 e obriga aos fabricantes, importadores, distribuidores e
comerciantes de medicamentos de uso domiciliar a disponibilizar informacdes aos
consumidores sobre os locais de recebimento de medicamentos vencidos ou em
desuso. O referido decreto implementa e estrutura o sistema de logistica reversa por
meio de duas fases (etapas). Com o inicio da fase Il, que deve ocorrer a partir de
120 (cento e vinte) dias do término da fase | (a qual teve inicio em janeiro de 2021),

sera iniciado a instalacéo dos pontos fixos de recebimento desses medicamentos.
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No ambito mundial, a Organizacdo Mundial de Saude (OMS) estabeleceu o
desafio da reestruturacdo na gestdo de medicamentos, para obter um melhor
rendimento possivel da sua utilizacdo (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2002).
Uma das recomendacdes €é o fracionamento de medicamentos, isto &, fabricacdo de
embalagens descartaveis em quantidades de acordo com as que sdo normalmente
utilizadas, estratégia que deve ser utilizada também na distribuicdo do medicamento.
No Brasil, no entanto, embora o fracionamento de medicamentos também ja esteja
previsto em lei, ainda ndo é totalmente implementado (BRASIL, 1974; BRASIL,
2006a; BRASIL, 2006).

Um aspecto comum em todos os modelos internacionais estudados por De
Oliveira et al. (2019), isto é, nos paises americanos, Australia e paises europeus, é
que as acOes de gestdo de medicamentos sdo aplicadas atentando para as
consequéncias da geracdo de seus residuos, ou seja, a gestdo de medicamentos
ocorre concomitante com a gestado de seus residuos.

No contexto de qualidade de aguas e descarte de efluentes, o Brasil ainda
nao possui legislacdo que institui parametros de descarte de produtos farmacéuticos.
A Resolugcdo CONAMA n° 430/2011 que dispde sobre as condi¢cdes e padrbes de
lancamento de efluentes, a Resolugdo CONAMA n° 396/2008, que define a respeito
da qualidade da agua subterrdnea, ou mesmo o Anexo XX da Portaria de
Consolidacdo n°5 de 2017 que trata sobre padrbes de potabilidade da agua, néo
consideram critérios/limites para os farmacos. A CONAMA n° 430/2011,
excepcionalmente, apenas cita de forma genérica que o efluente ndo deveré causar
ou possuir potencial para causar efeitos toxicos aos organismos aquaticos no corpo
receptor de acordo com os critérios de ecotoxicidade estabelecidos pelo 6rgéo
ambiental competente, o que torna essa avaliagao bastante subjetiva e vaga.

No que diz respeito a contaminacdo do meio ambiente por meio do lodo de
ETE utilizado na agricultura, tem-se a Resolucdo CONAMA n° 498/2020 que define
critérios para aplicacdo no solo de lodos gerados no tratamento de efluentes
sanitarios ou industriais. Embora a referida resolucdo tenha sido atualizada no ano
de 2020 e traga critérios e limites na ordem de pg L™ para agrotdxicos, ainda nao
sao sequer citados parametros de controle para produtos farmacéuticos.

Situacdo similar ocorre nas legislacbes de outros paises, principalmente

devido a auséncia de dados toxicoldgicos conclusivos que permitam o
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estabelecimento de concentragcbes maximas permissiveis para tais compostos.

A Agéncia de Protecdo Ambiental (EPA) possui um programa de
monitoramento de contaminantes na agua para 0 consumo que ainda ndo sao
regulamentados. A cada cinco anos essa agéncia publica uma lista que visa coletar
dados dos poluentes suspeitos de estarem presentes na agua e que apresentam
riscos potenciais a saude. Na lista vigente atual, “Contaminant Canditate List 5”
(CCL5) de 2021, consta o farmaco 17-alfa-etinilestradiol.

Na Europa, a Comissdo do Meio Ambiente do Parlamento Europeu, por meio
da Diretiva 2013/39/UE43, incluiu alguns produtos farmacéuticos em uma lista de
observagédo, com o intuito de recolher mais dados de monitoramento para subsidiar a
determinacdo de limites adequados ao risco que essas substancias constituem.
Essa lista inclui inseticidas, herbicidas, protetor solar, varios antibioticos, alguns
hormbénios naturais e trés farmacos (17-alfa-etinilestradiol, 17@-estradiol e o
diclofenaco), entre os quais, estédo os dois medicamentos estudados neste trabalho.
A escolha dos farmacos para a referida lista € realizada com base no potencial de
efeitos adversos desses compostos ao ambiente aquatico o que corrobora a elevada
toxicidade e ocorréncia desses compostos. Entretanto, ap6s uma série de
discussoes, os referidos trés farmacos néo tiveram sua inclusdo aprovada, visto que
ndo foi possivel concluir sobre a definicdo de concentracfes-limite. Diante disso,
eles foram inseridos em uma Lista de Vigilancia com a finalidade de coletar mais
dados de monitoramento para subsidiar a determinacdo de limites adequados ao
risco que essas substancias podem causar ao meio ambiente e aos seres humanos.
Segundo Da Cunha et al. (2016) uma das explicacGes para ndo terem sido definidos
limites quantitativos para esses farmacos pode estar relacionada ao alto custo
inerente ao atendimento desses padrbes acarretando a necessidade de grandes
mudancas nas ETEs o que seria, de um modo geral, bastante inviavel.

De forma semelhante, a Associacdo Brasileira de Engenharia Sanitaria e
Ambiental do Estado de Sao Paulo (ABES/SP) publicou, em 2012, o documento
intitulado Guia de Potabilidade para Substancias Quimicas, o qual continha uma lista
composta por 291 substancias prioritarias presentes na agua, ainda nao
regulamentadas, entre as quais também estavam os farmacos DCF e EE2. A
referida lista foi criada de acordo com o uso, quantidade produzida, persisténcia e
efeitos toxicos adversos dessas substancias quimicas. Entretanto, novamente e de

forma anéaloga, todos os farmacos foram excluidos da lista principal, pois a avaliacao
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da toxicidade existente ainda ndo permite o estabelecimento de doses de referéncia
e, consequentemente, ainda nao possibilita derivar critérios de qualidade.

Nesse contexto, acredita-se que a auséncia de dispositivos legais ou
normativos que abordem os farmacos especificamente esta fortemente relacionada
com a falta de dados e informagdes mais consolidados sobre a sua ocorréncia,
remediagao e toxicidade que permitam embasar tomadas de decisfes mais seguras
e efetivas. Esse fato sugere que as pesquisas ha area precisam avancar
intensamente nos proximos anos.

Diante da falta de restricbes legais da atualidade, de modo a melhor gerenciar
0s riscos associados a presenca dos diversos farmacos em ETES, bem como em
resposta as possiveis futuras regulamentacdes, acredita-se que estudos sobre as
propriedades fisico-quimicas desses compostos e seus diferentes mecanismos de
remocdo sdo necessarios e podem contribuir para um melhor entendimento do

comportamento desses microcontaminantes visando aprimorar sua remogao.

2.2 MECANISMOS DE REMOCAO DE FARMACOS EM ETEs CONVENCIONAIS

A remocéo de produtos farmacéuticos durante o tratamento de efluentes pode
ocorrer por diferentes mecanismos. Em ETEs convencionais podem-se citar as
transformacdes bidticas, como a degradacdo por microrganismos, e as abibticas,
como a fotodegradacdo natural (degradacdo mediada pela radiacdo solar), o air
stripping (particdo dos contaminantes para a fase gasosa) e a sor¢ao na biomassa
ou nos sdlidos suspensos (ZHANG; GEISSEN; GAL, 2008).

O tipo de mecanismo de remocdo ndo segue uma regra geral, pois sua
contribuicdo depende de diversos fatores, como a origem e composicdo dos
efluentes domeésticos, as caracteristicas de instalagbes da ETE, as condi¢cdes
operacionais, como também a estrutura quimica e as propriedades fisico-quimicas
dos micropoluentes (TADKAEW et al., 2011; GU et al., 2018).

As propriedades fisico-quimicas dos farmacos (pKa, pKp, Kow, Ku, Kbio, Kg) €
as suas caracteristicas, como estrutura molecular, presen¢a de grupos funcionais,
massa molar e carga, devem ser consideradas para compreender e prever seus
mecanismos de remocdo, bem como adotar medidas que favorecam a sua

degradacéo durante o tratamento do esgoto (TADKAEW et al., 2011).
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No que diz respeito a remocdo por air stripping e fotodegradacdo, ambos
mecanismos tém sido descritos como menos importantes em ETEs quando
comparados a sorcao e a biodegradacao (SIPMA et al., 2010).

Remocdes significativas por air stripping somente sdo observadas para
poluentes que apresentem valores de coeficiente de Henry superiores a 107
(ZHANG; GEISSEN; GAL, 2008). Entretanto, a maioria dos farmacos possuem
estruturas de elevada massa molar e, por consequéncia, sdo pouco volateis, com
valores de Ky inferiores a 107°, tais como os farmacos estudados neste trabalho,
EE2 e DCF, os quais possuem Ky igual a 4,5 x 107" e 1,93 x 107", respectivamente
(Tabelas 2 e 3). Por esse motivo, a volatilizacdo desses compostos em ETEs é
desprezada em praticamente todas as pesquisas no tema, mesmo em sistemas de
tratamento aerados mecanicamente (JOSS et al., 2006; SUAREZ et al., 2008;
ZHANG; GEISSEN; GAL, 2008; SIPMA et al., 2010).

A fotodegradacdo ou fotdlise natural € um processo de degradacdo que pode
ocorrer de forma direta ou indireta (MATHON et al., 2016). A fotélise direta envolve a
absorcdo direta de fotons de luz solar que penetram na agua e reagem com a
molécula do poluente formando intermediarios reativos (radicais) (ZEPP; CLINE,
1977). Entretanto, em ETES esse mecanismo ndo é considerado primordial, visto
que os fétons solares variam em comprimentos de onda de 290 a 800 nm, enquanto
as maximas absorcbes dos micropoluentes € geralmente inferior a 280 nm
(dependendo da ligacdo quimica) (MATHON et al.,, 2016). Conforme pode ser
constatado na Tabela 2 e 3, para os farmacos estudados neste trabalho, EE2 e
DCF, os comprimentos de onda maximos sao iguais a 280 e 276 nm,
respectivamente.

A fotdlise indireta, por sua vez, ocorre quando os fotossensibilizadores (por
exemplo, nitritos, nitratos, carbonatos e matéria organica) absorvem a luz do sol,
ficam eletricamente excitados e formam intermediarios muito reativos como oxigénio
livre (Oy), radical hidroxila (‘OH) e radicais perdxidos de alquilas. Esses
intermediarios reativos podem auxiliar diretamente na degradacdo dos produtos
farmacéuticos (FATTA-KASSINOS; VASQUEZ; KUMMERER, 2011).

A remocao por radiacdo solar € reportada por alguns estudos para 0s
farmacos EE2 e DCF. Fonseca, Lima e Esteves (2011) constataram a decomposi¢ao
fotoquimica do EE2 sob incidéncia de luz solar direta, entretanto esse composto foi 0

mais persistente entre os hormoénios estudados, sendo necessarios 75 dias para
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atingir 50 % de degradacao. Quanto ao diclofenaco, Bartels e Von Tumpling (2007)
reportaram que a decomposicdo por radiagcdo solar desse contaminante pode
ocorrer em aguas superficiais, mas depende fortemente da espessura da camada de
agua. Os autores constataram que, em até 50 cm de profundidade praticamente
100 % do DCF foram decompostos em 14 dias, mas em 100 cm de profundidade,
mesmo em aguas claras com alta visibilidade, apenas 1/3 desse composto foi
eliminado apos 16 dias de exposicao.

Acredita-se que a fotodegradacdo natural ndo € um mecanismo predominante
para a remocao de farmacos em ETE, principalmente devido as configuracbes das
unidades de tratamento, isto €, pequenas areas superficiais disponiveis (quando
comparados a lagoas de estabilizacdo), elevada presenca de solidos suspensos no
lodo de esgoto (alta turbidez) e pequena fracdo de radiacdo ultravioleta (UV) do
espectro solar (SIPMA et al., 2010).

Outra forma de remocéo reportada € a degradacdo quimica pelo processo de
hidrolise de substancias conjugadas dos farmacos. Contudo, a hidrélise quimica é
geralmente desprezivel, tendo em vista que o fenbmeno de desconjugacéao biologica
dos farmacos é bem mais relevante (D’ASCENZO et al., 2003; SOUZA et al., 2008).

Diante do exposto acima, 0s mecanismos considerados predominantes na
remocao de micropoluentes em ETE s&o processos de sor¢cao e biodegradacgéo, os
quais foram estudados neste trabalho e, portanto, serdo descritos nas proximas

secoes.

2.2.1 Sorc¢ao de Farmacos no Lodo

A sorgdo de farmacos no lodo durante o tratamento de esgoto € uma via de
remocao importante desses microcontaminantes do efluente final, considerando que
o lodo é posteriormente separado por etapas de clarificagao.

Conforme ilustrado na Figura 4, os flocos de lodo sé&o aglomerados formados
por componentes biolégicos e nao biolégicos e possuem forma irregular, alta
porosidade, massa interna heterogénea e uma estrutura interconectada (LOUVET et
al., 2017). Os flocos séo formados, sobretudo, por microrganismos vivos e mortos,
como bactérias (Pseudomonas, Achromobacter, Flavobacterium, Alcaligenes,

Arthrobacter, Citromonas e Zoogloea), protozoarios e fungos, combinados com
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particulas inorganicas (silicatos e fosfatos) e substancias poliméricas extracelulares
(sigla em inglés: EPS, “Extracellular Polymeric Substances”) as quais sao formadas
basicamente por polissacarideos e proteinas. A presenca de EPS promove a coesao
dos flocos, enquanto os microrganismos agem de forma direta na formacédo dos
aglomerados (VON SPERLING, 1997a; JENKINS, RICHARD, DAIGGER, 2003).

Figura 4 — Representagéo esquemética de um floco tipico de lodo ativado, com a
identificacdo dos principais elementos que o formam.

q "ﬁj Particulas coloidais
e 4 v aderidas
Ractérias flamentosas 4 «’ s )3
(estrutura rigida do floco) \"‘b '
9 A g ‘
gx. IR A% 4
I \ .'q . 3
R s B
Bactérias formadoras
de floco

Fonte: adaptado de Von Sperling, (1997b).

A transferéncia de massa na sorcao a fase soélida (flocos de lodo) dos
compostos presentes em meio aquoso pode ser estimada com base nos valores do
coeficiente de distribuicdo sélido-liquido (K4) (CARBALLA et al., 2008; TERNES et
al., 2004). Para um composto em condi¢cdes de equilibrio, a concentracdo do
composto sorvido no lodo (Csg) € proporcional a sua concentrag@o no liquido (Ciyg),
conforme a Equacao 1 (TERNES et al., 2004).

Css= KgxSSTxCjyq (1)

na qual:

Css = concentracédo do composto sorvido na fase sélida (ug L™);
Kq = coeficiente de distribuicao sélido-liquido do composto (L kg™);
SST = concentracéo de sélidos suspensos totais (kg L™);

Ciiq= concentragéo do composto dissolvido na fase liquida (ug LY.

Ternes et al. (2004) relacionaram o Kyq a dois mecanismos, absorcéo e
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adsorcdo. A absorcdo € caracterizada por interacdes hidrofébicas de grupos
alifiticos e aromaticos de um composto com a membrana celular lipofilica dos
microrganismos ou com as superficies hidrofébicas da matriz do lodo, a qual esta
relacionada com a lipofilicidade do farmaco, isto €, com o coeficiente de particao
octanol-agua (Kow). J& a adsorgdo, é caracterizada por interagdes eletrostaticas de
grupos quimicos carregados positivamente com a carga negativa da superficie dos
microrganismos, o que esta associado a tendéncia da molécula do farmaco de ser
ionizada ou dissociada em fase aquosa e sua carga, a qual € caracterizada pela
constante de ionizacdo (pKa ou pKp) (SUAREZ et al., 2008). Vale ressaltar que
microrganismos na agua geralmente possuem superficie carregada negativamente,
0 que pode ocasionar repulsédo ou atracdo das moléculas ionizadas dependendo da
carga do composto (HUNTER; LISS, 1982). Diante disso, os valores de Ky
dependem fortemente das caracteristicas do lodo e do micropoluente (farmaco).

2.2.1.1 Influéncia das Caracteristicas do Lodo

As propriedades fisico-quimicas do lodo s&do funcdo de sua estrutura e
composicado, a qual é dependente, também, da comunidade microbiana (JENKINS,
RICHARD, DAIGGER, 2003).

No que diz respeito a composi¢ao do lodo, tem-se que o coeficiente de sorcédo
(Kq4) pode ser obtido por meio da fracdo de massa de carbono organico presente no
lodo (f.o). O conteudo de carbono organico da fase sélida tem sido apontado como
uma variavel importante na sor¢do da maioria dos compostos organicos. Essa
estimativa de Ky € considerada bastante adequada para farmacos organicos
hidrofébicos e nado ionizados (neutros) (MORISSETTE et al., 2015; BITTENCOURT
et al., 2016). Esse parametro pode ser obtido a partir do coeficiente de distribuicdo
normalizado para o teor de carbono organico (Kc), conforme Equacdo 2
(SCHWARZENBACH; GSCHWEND; IMBODEN, 2003).

Ka=feoxKeo (2)
na qual:
Kq = coeficiente de distribuicdo sélido-liquido do composto (L kg™);
Keo = coeficiente de distribuicdo normalizado pelo carbono organico (L kgeo™);
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f., = fracdo de carbono organico presente no sélido (kgco kgSST™).

Conforme observado na Equacédo 2, o K4 também é funcdo do K que
depende fortemente das propriedades fisico-quimicas do micropoluente.

A origem e as caracteristicas do lodo (tais como primario, secundario, aerébio
e anaerobio) afetam o valor de log Kq (SUAREZ et al., 2008; TERNES et al., 2004).
Conforme pode-se observar nas Tabelas 2 e 3, diferentes valores sédo reportados
para o logaritmo do coeficiente de sor¢cdo do EE2 e DCF, respectivamente, no lodo
primério 2,4 e 1,5 - 2,7, secundério 2,5-3,0 e 1,2 - 2,5 e digerido 2,08 -2,85¢e 1,3 -
2,2. Com variagao, inclusive, entre um estudo e outro. Essas diferengas estédo
provavelmente relacionadas a composicado ou condi¢cbes do lodo avaliado. No lodo
secundario os microrganismos estdo em maior proporcdo nos sélidos suspensos,
enquanto que o lodo primario contém poucos microrganismos e maiores fragdes de
gordura (COELHO, 2008). Além disso, a comunidade microbiana também parece ter
influéncia na sorcéo; Zeng, Li e Gu (2009) constataram diferencas significativas na
guantidade sorvida de EE2 no lodo aerébio e anaerdébio.

A gquantidade de EPS em torno dos flocos também possui efeito importante
sobre a sua capacidade de atuar como sorvente, visto que além de promover
alteracdes das caracteristicas de superficie do lodo, ha estudos que demonstram a
sorcdo dos farmacos no proprio EPS (LOUVET et al., 2017).

Outros parametros do meio, como pH e temperatura, podem ocasionar
alteracBes significativas na sorcdo e nos flocos do lodo. O pH esta associado a
alteracdes na superficie do lodo, como mudancas na carga superficial e estrutura,
afetando, inclusive, a cinética de sor¢éo e propriedades de equilibrio (HORSING et
al., 2011; YAN et al., 2019). No que diz respeito a temperatura, foi demonstrado que
essa possui uma relacao inversamente proporcional ao coeficiente de sorcéo (Kq) de
muitos compostos (ZENG; LI; GU, 2009; IFELEBUEGU; THEOPHILUS; BATEMAN,
2010). Zeng, Li e Gu (2009) reportaram um aumento de 20 e 25 % no valor de Kq4
para o EE2 quando aumentado a temperatura em 10 e 20 °C, respectivamente
(sendo a temperatura inicial 10 °C). Ifelebuegu, Theophilus e Bateman (2010)
demonstraram um aumento de 20 % no Ky para o EE2 diminuindo a temperatura de
20 para 15 °C. Isso pode ser atribuido ao fato do processo de sorcéo ser exotérmico
e, portanto, desfavorecido a medida que a temperatura aumenta (ZENG; LI; GU,
2009).
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2.2.1.2 Influéncia das Propriedades Fisico-quimicas dos Farmacos

A tendéncia a sor¢cado de um farmaco pode ser avaliada pelas caracteristicas
inerentes da sua molécula. E relatado que o potencial de sor¢do de um farmaco é
funcdo tanto do seu carater lipofilico (Koy) quanto da sua constante de ionizacao
(PKa ou pKp).

O coeficiente de particdo octanol-agua (Kow) conforme anteriormente descrito,
rege o fenbmeno de absorcéao, isto é, sorcéo lipofilica. Essa propriedade também é
utilizada com frequéncia para estimacao do coeficiente de distribuicdo normalizado
pelo carbono organico (K¢) (Equacdo 2) em compostos neutros (HYLAND et al.,
2012).

O lodo de esgoto possui predominantemente caracteristicas hidrofébicas
(CHANG; LEE, 1998; CHANG; BAG,; LEE, 2001), por esse motivo, considera-se que
0S compostos com maior Kqy, OU Seja, que possuem carater mais hidrofébico, séo
mais suscetiveis a sor¢do por interagdes nao idnicas, tais como interacdes de Van
der Waals (TERNES et al., 2004; MODIN et al., 2016). Enquanto, para os farmacos
hidrofilicos, a sorc¢ao lipofilica no lodo € limitada.

Essa hipdtese corrobora o estudo de Morissette et al. (2015), no qual foi
constatado que os valores de log Ky aumentaram com o aumento do log Ko, dos
farmacos, bem como com o maior contetdo de carbono orgénico (CO) do lodo de
esgoto. Urase e Kikuta (2005) constataram que o farmaco EE2, o qual possui uma
natureza mais hidrofébica, demonstrou alta tendéncia a sor¢ao, enquanto a maioria
dos outros produtos farmacéuticos mais hidrofilicos apresentaram baixa tendéncia a
sor¢ao.

A tendéncia de um composto a particdo na matéria organica ou, inclusive, a
particdo em organismos vivos (bioacumulagéo), pode ser avaliada, segundo Rogers
(1996), usando as seguintes relacdes: log Kow<2,5, baixo potencial; log Koy entre 2,5
e 4,0, médio potencial e log Kow>4,0, alto potencial a sorcao.

No entanto, a previsdo de sor¢cdo em lodo com base nos valores Ko, tem-se
mostrado coerente somente para compostos organicos neutros (HYLAND et al.,
2012). Na literatura, observa-se grande heterogeneidade dos valores de K4 com a
diminuicdo de Koy, Ou seja, ha uma tendéncia geral de que, quanto mais polar (ou

movel) for um contaminante, maior a diversidade no comportamento de sorgdo para
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o lodo (MORISSETTE et al., 2015). Esse comportamento € esperado, uma vez que,
conforme anteriormente descrito, a sor¢do de compostos com carga é comandada
por interacdes eletrostéticas (fenbmeno de adsorcdo) (MORISSETTE et al., 2015).

A tendéncia a sorcdo de farmacos com grupos funcionais que podem ser
ionizados é determinada pelo coeficiente de distribuicdo octanol-agua, dependente
do pH (Dow). Para compostos &cidos, calcula-se pela Equacao 3, e para compostos
basicos, pela Equacédo 4 (SCHWARZENBACH; GSCHWEND; IMBODEN, 2003).

log Dow = log Kow + log (1/(1 + 10 pH - pKa)) 3)
log Dow = log Kow + log (1/(1 + 10 pKp- pH)) (4)

na qual:
Dow = coeficiente de distribui¢cdo octanol-agua dependente do pH;
pKa e pKp= constante de ionizac¢do, &cida ou basica, respectivamente;

Kow = coeficiente de particdo octanol-agua.

Conforme demonstrado nas Equagdes 3 e 4, a constante de ionizagdo de um
farmaco (pK, e pKp) € o pH do meio possuem um papel crucial na sorcdo destes
(CARBALLA et al., 2008; HORSING et al., 2011). Essas propriedades séo capazes
de expressar a contribuicdo percentual relativa das espécies ionizadas e néo
ionizadas. Por exemplo, o pH da solucédo pode alterar a forma do DCF, conforme
ilustrado na Figura 5. A estrutura quimica do DCF contém o grupo funcional
carboxilico (-COOH) que pode sofrer desprotonacéo gerando DCF na forma ibnica,
ou permanecer na forma de moléculas DCF (neutras) (YAN et al., 2019).

A carga das moléculas afeta diretamente a adsorcdo eletrostatica. Por
exemplo, para valores de pH>pK, os farmacos acidos assumem predominantemente
sua forma ionizada (anidnica), ou seja, carregada negativamente, que é considerada
com carga igual a superficie do lodo. Dessa forma, espera-se que seja apresentada
repulsdo, ou seja, a sor¢cdo por adsorcao eletrostatica ndo deve ser esperada nesse
caso (AQUINO; BRANDT; CHERNICHARO, 2013). Além disso, o grau de ionizacéo
€ inversamente proporcional a lipofilicidade, de forma que as espécies néo ionizadas
(neutras) sdo mais lipofilicas. Diante disso, em pH>pK,, compostos acidos sorvem

menos, inclusive, por sor¢ao lipofilica (absorcédo) (YAN et al., 2019).
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Figura 5 — Fragdo de moléculas de diclofenaco ionizadas (DCF’) e neutras (DCF) em funcéo
do pH do meio.
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Fonte: adaptado de YAN et al. (2019).

Assim sendo, os produtos farmacéuticos acidos, por exemplo, sdo solutos
eletricamente neutros na condicdo acida onde pH<pK,, cuja maior tendéncia de
sorcao, nessa condicéo, pode ser prevista pelo célculo do log Doy (Equacgéo 3).

Nos estudos realizados por Yan et al. (2019) foi observado que para a sor¢ao
do DCF para a faixa de pH de 3,0 a 4,15 as moléculas neutras foram sorvidas por
interacdo nao eletrostética a superficie do lodo. Quando o pH variou de 4,15a 7,0 a
sorcao diminuiu lentamente, e, em pH>7,0, a sor¢ao diminuiu rapidamente, o que foi
atribuido a ionizacdo da molécula. A partir desses resultados, os autores sugerem
que a sor¢cdo de DCF em pH>pK, é governada por sua hidrofobicidade e a
quantidade sorvida diminui com o aumento do valor do pH, devido a repulséo
eletrostatica.

O mesmo comportamento é esperado para o EE2, o qual também € um
farmaco acido e ioniza em meio aquoso com a formagéo de fendxido (R-O") e ion
hidronio. Entretanto, conforme previamente descrito, seu valor de pK, é 10,33, ou
seja, a forma neutra é predominante para valores de pH inferiores a 10,33. Nesse
caso, a adsorcéo eletrostatica € considerada sem efeito em valores de pH acidos e
neutros, podendo ser considerada expressiva apenas para condicbes basicas,
especificamente em valores de pH superiores ao pK, do farmaco, onde se espera
repulséo eletrostatica pelo lodo.

Essas hipdteses corroboram os estudos de Morissette et al. (2015) que

atribuiram a variacdo de sor¢cdo do diclofenaco nas amostras de lodo testadas a
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alteracdo de pH na faixa de valores de 5,7 a 6,7, entretanto, ndo observaram efeito
algum no caso do EE2 para a mesma faixa de pH. No estudo de Clara et al. (2004)
também foram observados resultados que corroboram essa informacéo, visto que a
sorcao do farmaco EE2 caiu acentuadamente para valores de pH superiores a 10.
Contudo, resultados contraditorios foram encontrados para o diclofenaco no estudo
de Bo, Urase e Wang (2009) e Hoérsing et al. (2011), visto que nao foi constatado
alteracdes significativas no Kq para variacbes de pH entre 6 e 8, o que pode ser
explicado ao fato de que acima do pH 6,0 o DCF esta quase totalmente ionizado, e
portanto, espera-se pequenas alteracdes no percentual de ionizacao.

Vale ressaltar que para alguns farmacos, como o diclofenaco, os valores de
Kow € pKa, podem levar a uma falsa estimativa sobre os mecanismos de sorcéo, visto
gue esses apresentam grupos funcionais polares (grupos carboxilicos, aldeidos e
aminas) que podem interagir com grupos especificos da matéria organica presentes
nos solidos, o que ira depender da composicdo do sorvente (lodo) (AQUINO;
BRANDT; CHERNICHARO, 2013). Ainda, os grupos carregados positivamente
(aminas) podem adsorver a superficie dos microrganismos carregados
negativamente.

Conforme descrito, a sor¢cdo de farmacos no lodo possui inimeras variaveis e
tem-se estudado parametros para melhor entender e otimizar esse processo.
Entretanto, € importante ressaltar que, embora o farmaco seja removido do liquido, a
remocao por sor¢cado apenas transfere a poluicdo para outro local, mostrando-se
necessario atentar para o posterior tratamento e disposicdo do lodo. No entanto, a
sorcao pode aprimorar e auxiliar no processo de biodegradacao, visto que aumenta
o tempo de residéncia dos farmacos no interior do tanque de tratamento bioldgico e,

consequentemente, o contato dos farmacos com a comunidade microbiana.

2.2.2 Biodegradacao de Farmacos

A transformacdo microbiolégica € considerada o principal mecanismo de
remocdo de produtos farmacéuticos em ETEs, apesar da persisténcia desses
microcontaminantes (BARRA CARACCIOLO; TOPP; GRENNI, 2015; BO; URASE;
WANG, 2009; SIPMA et al., 2010).

A Figura 6 apresenta um esquema conceitual das possiveis vias de



48

biodegradacédo dos farmacos (metabodlica e cometabolica). O metabolismo é o uso
direto do farmaco como fonte de energia, carbono, nitrogénio ou outros nutrientes, o
cometabolismo é a biotransformacéo coincidente do farmaco sem seu uso como
fonte de carbono ou energia, isto €, a decomposi¢cdo de um contaminante por uma
enzima ou cofator produzido durante o metabolismo microbiano de outro composto
(BARRA CARACCIOLO; TOPP; GRENNI, 2015; MA et al., 2018; TRAN et al., 2013).

Figura 6 — llustracdo esquematica das possiveis rotas de biodegradacao de farmacos
emergentes por microrganismos via (a) metabolismo e (b) cometabolismo.
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Fonte: adaptado de TRAN et al. (2013).

A biodegradacdo do farmaco, independente da via, pode resultar em
mineralizacdo completa (gerando CO, e agua) ou transformacéo parcial (gerando
metabolitos, produtos de menor massa molar, com pequenas modificacbes
quimicas) (KNACKMUSS, 1996; TRAN et al., 2013).

No entanto, a biodegradacdo somente sera possivel se as moléculas dos
48



49

farmacos néo inibirem a atividade dos microrganismos, visto que elas podem causar
toxicidade e/ou resisténcia ao crescimento microbiano (BARRA CARACCIOLO;
TOPP; GRENNI, 2015). A toxicidade, resisténcia e as baixas concentracdes que 0s
farmacos ocorrem nas ETEs impossibilitam que esses entrem nas vias catabdlicas e
anabdlicas das células microbianas. Sendo assim, a energia obtida somente a partir
da biodegradacdo de micropoluentes, como os farmacos, ndo é suficiente para o
crescimento microbiano, nem para induzir a sintese de enzimas/cofatores relevantes
envolvidos na biodegradacdo, sendo necessarios substratos primarios para iniciar a
biotransformacao (TRAN et al., 2013).

Por esse motivo, o cometabolismo é geralmente considerado a principal via
na biodegradacéo de farmacos, sendo o cometabolismo aerébio demonstrado como
predominante para a maioria desses micropoluentes (ALVARINO et al., 2018; MA et
al., 2018; TRAN et al., 2013). Apesar disso, resultados contraditérios indicaram que
sob condicdes aerdbias, o metabolismo também é eficiente para a biotransformacéo
de alguns farmacos (FERNANDEZ-FONTAINA et al., 2013).

Do ponto de vista cinético, o processo de biodegradacdo dos farmacos é
limitado devido as baixas concentracdes desses compostos no esgoto bruto. A
maioria desses microcontaminantes apresentam cinética de degradacdo de pseudo-
primeira ordem, sendo o modelo utilizado para o calculo da constante de
biodegradacdo (Ky,) apresentado na Equacdo 5 (SCHWARZENBACH,;
GSCHWEND; IMBODEN, 2003; JOSS et al., 2006).

dac
E = KbiO x SSV x Cliq (5)

na qual:

Kpio= constante de biodegradac&do do composto (L gSSV* dia™);
Ciiq = concentrag¢do do composto dissolvido na fase liquida (ug L™Y);
C = concentracao total do composto (ug L™);

t= tempo (dias);

SSV= concentracdo de sélidos suspensos volateis do lodo (g L™).

Vale ressaltar que o modelo de pseudo-primeira ordem para estimar a Kpjo

considera somente a concentracdo de solidos suspensos, isto €, ndo leva em
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consideracdo a atividade biologica dos microrganismos, por esse motivo s&o
encontradas na literatura algumas estimativas que ndo condizem com a realidade
(ABEGGLEN et al., 2009; GHATTAS et al., 2017).

A comunidade microbiana em qualquer sistema bioldégico compreende muitas
espécies microbiologicas diferentes que sdo classificadas de acordo com as
condi¢bes redox que prevalecem e a sua funcédo. A disponibilidade de oxigénio afeta
diretamente 0 mecanismo metabdlico, o que pode impactar a taxa e a extensdo da
transformacao bioldgica dos produtos farmacéuticos.

Conforme mencionado, as condi¢cbes aerdGbias sdo geralmente relatadas
como mais eficazes para a remocdo da maioria dos contaminantes organicos
(GHATTAS et al., 2017), entretanto, diversos estudos vém sendo realizados
utilizando diferentes configuragcbes dos processos biolégicos, ou mesmo uma
combinacdo de diferentes condi¢cdes, como zonas separadas aerdbias, andxicas e
anaerébias, a fim de otimizar a remocdo de micropoluentes (GALLARDO-
ALTAMIRANO et al., 2019; YERUVA; VELVIZHI; MOHAN, 2016).

Nas matrizes ambientais, a previsdo para a degradacdo de farmacos € um
desafio, visto que essa pode ser afetada por processos fisico-quimicos, como fatores
hidrodindmicos (vazao de agua) e geoquimicos (composicao e granulometria dos
sedimentos), como também por condigcbes ambientais (temperatura, pH, salinidade,
disponibilidade/deplecdo de fonte de carbono e nitrogénio, presenca de metais
pesados). Esses fatores podem alterar, além da atividade e crescimento de
microrganismos especificos, a biodisponibilidade de compostos inorganicos e
organicos na fase aquosa (BARRA CARACCIOLO; TOPP; GRENNI, 2015; BO;
URASE; WANG, 2009; CHANG:; YU; YUAN, 2004; SUAREZ et al., 2008; LIN; GAN,
2011).

Aléem disso, o grande numero de farmacos, com diferentes propriedades
fisico-quimicas e com estruturas moleculares altamente variaveis, torna um desafio a
eficiéncia de sua remocao. As relagdes estrutura-biodegradabilidade obtidas para
um grande conjunto de dados de compostos organicos mostraram que determinados
grupos funcionais em um composto irdo torna-lo resistente a degradacdo, como
aminas aromaticas, iodo, nitrogénio, halogénios, grupo substituintes na posi¢cao meta
em um anel benzénico, compostos sulfonados e grupos metoxi. Por outro lado, ha

compostos que demonstram maior propensdo a biodegradacdo, como ésteres,

50



51

nitrilos e alcoois aromaticos (TADKAEW et al., 2011).

Jones, Voulvoulis e Lester (2005) também relataram que cadeias longas e
altamente ramificadas tornam um composto mais persistente, por exemplo,
compostos alifaticos insaturados sdo mais biodegradaveis do que analogos
saturados (ROGERS, 1996; SCHWARZENBACH; GSCHWEND; IMBODEN, 2003).
Entretanto, Tadkaew et al. (2011) indicaram que compostos de alta massa molar
apresentam maior degradacdo biolégica, o que pode estar relacionado a maiores
ramificacbes, oferecendo maior oportunidade para 0s microrganismos clivarem
seletivamente um determinado ponto e iniciar a degradacao.

O estudo de Tadkaew et al. (2011) demonstrou que a ocorréncia de grupos
funcionais receptores ou doadores de elétrons também parece ser um fator
importante na remocédo de farmacos. Uma explicacdo para isso esta no fato que no
tratamento aerébio, por exemplo, a primeira etapa de uma cadeia de reacbes € o
ataque eletrofilico iniciado por enzimas oxigenases das bactérias aerobias, e essa
etapa € frequentemente uma etapa limitante. Diante disso, grupos doadores de
elétrons tornam a molécula mais propensa ao ataque eletrofilico por enzimas
oxigenases, enquanto que grupos receptores, por apresentarem deficiéncia de
elétrons, sdo menos suscetiveis ao catabolismo oxidativo (KNACKMUSS, 1996).

A seguir serdo descritos, mais detalhadamente, o0s aspectos da

biodegradacéo dos farmacos DCF e EE2.

2.2.2.1 Biodegradacdo do 17-alfa-etinilestradiol e Diclofenaco

As evidéncias de biotransformacéo do 17-alfa-etinilestradiol sdo escassas e
contraditorias na literatura. O referido farmaco possui grupos hidroxilas, os quais séo
relacionados positivamente com a biodegradacgéo, por ser um grupo funcional forte
doador de elétrons (TADKAEW et al., 2011). Entretanto, estudos reportam também
sua baixa biodegradabilidade, atribuindo as suas caracteristicas apolares
(CLOUZOT et al., 2010a).

Em comparacdo com as taxas de biodegradacdo de outros estrogenos, o EE2
é considerado mais persistente devido & sua estrutura quimica mais complexa. E
reportado que menos de 20 % desse composto € encontrado como particulas

dissolvidas, sugerindo que a sor¢cao seja um mecanismo predominante (CARBALLA
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et al., 2008; CLOUZOT et al., 2010a; ARIS; SHAMSUDDIN; PRAVEENA, 2014).

A eficiéncia de remocdo do EE2 também depende claramente das condicbes
redox. No estudo de Joss et al. (2004) o 17-alfa-etinilestradiol foi removido
significativamente apenas em condicfes aerdbias.

O diclofenaco (contendo amina secundaria, grupo carboxilico e cloro)
apresenta também baixa remocao por biodegradacdo (TADKAEW et al., 2011).
Kimura, Hara e Watanabe (2005) atribuiram a baixa recalcitrancia e persisténcia
desse farmaco no tratamento biolégico a presenca de cloro em sua estrutura
molecular, bem como a seus compostos aromaticos (Figura 3).

A transformacao do diclofenaco inclui uma série de possiveis reacoes, tais
como hidroxilacdo do fragmento aromatico, descarboxilacdo, oxidacdo, formacéo de
amida, abertura do anel e decloracdo redutiva (MARCO-URREA et al.,, 2010;
JEWELL et al., 2016). Em tratamentos anaerébios o DCF é reportado como mais
persistente, possivelmente pelo desfavorecimento de algumas dessas reacdes na
referida condic&o redox (LIN; GAN, 2011; FALAS et al., 2016).

Conforme descrito, a presenca de farmacos nas ETES € um assunto bastante
complexo. Além disso, a composicao variavel e a flutuacdo nas concentracdes
desses micropoluentes torna a sua biodegradacdo Ilimitada em tratamentos
convencionais, motivo pelo qual tecnologias alternativas tém sido amplamente

estudadas.

2.3 TECNOLOGIAS ALTERNATIVAS PARA REMOCAO DE FARMACOS

As unidades de ETEs convencionais ndo sdo projetadas objetivando a
remocgao especifica de microcontaminantes (KIMURA; HARA; WATANABE, 2007).
Devido a grande variedade e as diversas propriedades fisico-quimicas dos farmacos,
nao existe um tratamento especifico que seja 100 % eficiente para assegurar a
remocao completa de todos eles. Conforme descrito, as caracteristicas de cada
poluente devem ser consideradas para garantir a otimizacdo de sua remocao.

Diante disso, tém sido relatados na literatura diversos tratamentos para
remocgdo especifica de produtos farmacéuticos, tais como processos oxidativos
avancados (POAs) (fotoquimicos, térmicos e hibridos) e processos de separac¢éo por

membranas (osmose inversa (Ol), osmose direta (OD) e nanofiltracdo (NF))
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(TAHERAN et al., 2016; KANAKARAJU; GLASS; OELGEMOLLER, 2018).

Embora essas tecnologias se mostrem eficientes e satisfatorias para remocao
de muitos farmacos, podem ser onerosas e muitas vezes de complexa operacéao, o
que dificulta a sua implementacdo nas unidades de tratamento de efluentes
domésticos no Brasil, considerando o grande atraso no que diz respeito ao
saneamento basico. Portanto, acredita-se que a viabilidade econémica de tais
abordagens precisa ser mais bem avaliada e modelos mais econdmicos precisam
ser desenvolvidos para que possam comecar a ser mais atrativos.

Diante dessa problematica, uma vez que a maioria dos tratamentos de
efluentes domésticos é baseada em conversbes bioldgicas, a otimizacdo da
capacidade de biodegradacdo pode ser uma maneira mais viavel de aumentar a
remocao desses micropoluentes.

Processos combinados, como a tecnologia de biorreator com membranas,
parece ser uma boa alternativa uma vez que essa tecnologia promove condi¢cdes
biolégicas mais favoraveis para a degradacdo dos micropoluentes (BO; URASE;
WANG, 2009; SIPMA et al., 2010; LI; CABASSUD; GUIGUI, 2015; GU et al., 2018).
Além disso, os MBRs podem apresentar outras vantagens no que diz respeito a
parametros de instalacdo e operacdo que se mostram promissoras e Viaveis para

implementacgéo desse sistema em ETEs publicas.

2.3.1 Biorreator com Membranas

O Biorreator com Membranas é um sistema que combina o tratamento
biolégico com a filtracdo por membranas (ultra ou microfiltracdo). Essa tecnologia
permite a clarificacdo e desinfeccao do efluente com a obtencéo de agua tratada de
maior pureza (quando comparado a tratamentos convencionais) e com qualidade
para reuso (JUDD, 2011).

No processo MBR o termo “configuragéo” é utilizado para especificar como as
membranas s&o integradas ao biorreator. Existem duas configuragbes principais
desse processo, conforme demonstrado na Figura 7: com membranas externas (a) e

com membranas submersas (b). (JUDD, 2011).


https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0301479718304912#!
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0301479718304912#!
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0301479718304912#!
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Figura 7 — Representacéo simplificada dos sistemas de Biorreator com Membrana (MBR)
com méddulo externo (a) e submerso (b).

a) b
) saida
entrada entrada
MEMBRANA
ar ar
BIOREATOR

Fonte: adaptado de Judd (2011).

Na configuracdo externa o conteudo do biorreator € bombeado para o0 mdédulo
da membrana que esta externa ao biorreator, coletando-se o permeado, enquanto o
concentrado/retido retorna ao biorreator. Por outro lado, na configuracdo de
membrana submersa, a superficie externa das membranas estad em contato com o
conteudo do biorreator, bem como com as bolhas de ar.

A principal vantagem da configuracdo interna comparada a externa esta no
baixo consumo energético, visto que a energia necessaria para filtracdo do
permeado a partir de uma bomba de vacuo € normalmente menor que a consumida
pelas bombas de deslocamento positivo ou centrifugas no sistema de médulo
externo. Entretanto, o sistema de configuracéo interna apresenta fluxos baixos (10 a
30 Lm?h?, ou LMH) comparados aos de médulos externos (50 a 150 LMH),
embora esses tendam a ser mais constantes (CUI; CHANG; FANE, 2003; JUDD,
2011).

Vale ressaltar que para o tratamento anaerébio (anMBR) podem ser utilizadas
as mesmas configuragcdes, entretanto, sem a utilizacdo de aeracdo. Dessa forma,
tanto para a promocao de limpeza como para a manutencéo do lodo em suspenséo,
pode ser utilizada a recirculacdo do contetado de dentro do biorreator ou do proprio
biogas gerado (JUDD, 2011).

Atualmente, com o desenvolvimento da tecnologia de membranas, o MBR &
considerado um processo bem estabelecido, que vem avancando rapidamente em

todo o mundo, tanto em pesquisas quanto em aplicacbes comerciais. Ha diversas
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plantas em larga escala em diversos paises, inclusive no Brasil, para o tratamento
de efluentes domésticos e industriais (JUDD 2011; LI et al., 2019a).

No Brasil, a tecnologia de MBR € atualmente aplicada em empresas de
produtos de higiene pessoal, farmacéuticas, alimenticias e, inclusive, se mostrou
viavel para o tratamento de efluentes domésticos, como é o caso da ETE Capivari |l,
localizada em Campinas/SP, onde o tratamento do esgoto permite a obtencdo de
agua de reudso para fins industriais com remocao de 99 % da DBO e turbidez inferior
a 0,5 NTU (ODEBRECHT, 2015).

Globalmente, a aplicagdo do sistema MBR para o tratamento e reutilizagao de
efluentes domésticos tratados esta sujeita a densidade populacional, ao estado dos
sistemas atuais, as regulamentacdes ambientais e, obviamente, a economia. A
incrustacdo das membranas e o consumo de energia ainda sao limitacbes desse
processo, por esse motivo, pesquisas para o desenvolvimento e a busca de
melhorias de sistemas de MBR est&o constantemente em andamento.

As incrustacdes, um dos principais pontos negativos dessa tecnologia,
ocorrem devido as interacbes entre a membrana e o conteddo do reator e séo
conhecidas pelo termo em inglés fouling. O fouling acarreta a reducdo do fluxo,
gquando se opera a pressao constante, e o aumento da pressdo transmembrana
(PTM), quando se opera a fluxo constante. Isso resulta em uma alta taxa de
consumo energético, reducdo do fluxo de permeado, na diminui¢cdo da capacidade
de tratamento e na necessidade de limpezas frequentes, o que aumenta
significativamente 0s custos operacionais, afetando a viabilidade técnica e
econdmica do processo.

Para minimizar esses efeitos sdo adotados procedimentos de limpeza. Os
mais comumente utilizados em MBR séo a limpeza fisica, na forma de relaxamento
ou por retrolavagem, e a limpeza quimica. A retrolavagem é aplicada geralmente por
um tempo de 1 a 2 minutos a cada 10 a 15 minutos de operagdo. Na limpeza
quimica, podem ser utilizadas solugbes acidas e basicas como, por exemplo,
hipoclorito de sodio alcalino (pH 12), seguido por solucdo de acido citrico (ou,
ocasionalmente, oxalico) em pH 3. Em geral, as limpezas quimicas usando
hipoclorito de sédio de baixa concentracdo séo aplicadas 2 a 8 vezes por més para
manter a permeabilidade ou 1 a 2 vezes por ano usando solu¢gbes com altas

concentragOes para recuperar a permeabilidade (JUDD, 2008).
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2.3.1.1 Tratamento Convencional versus MBR

Entre as vantagens do MBR frente ao tratamento convencional, destacam-se
a excelente eficiéncia de remocdo de matéria organica (DBO e DQO), retencéo
completa da biomassa sem a necessidade de clarificador secundario, operacdo em
altas concentragfes de biomassa (de 3 a 6 vezes maior que o convencional) - a qual
ndo é limitada pela capacidade de sedimentacdo de decantadores secundarios -,
menor producdo de lodo (em torno de 50 % menor que o lodo ativado), eliminacao
aprimorada de patdgenos, qualidade superior do efluente quanto aos parametros
basicos de agua e maior estabilidade a alteracdo de cargas (CHOI et al., 2002;
ROSENBERGER et al., 2002; SILVA, 2009; JUDD, 2011).

No que diz respeito a instalacdo do biorreator com membranas, esse requer
areas muito menores, uma vez que a membrana substitui etapas de decantacao,
filtracdo e desinfeccdo (no caso do tratamento de agua ou efluentes para redso),
além de possibilitar que o biorreator possua menor volume, ja& que maiores
concentragbes de biomassa permitem um tratamento mais eficiente. Esses
beneficios viabilizam o uso da tecnologia para aplicacdo em regibes de grande
concentracdo populacional (JUDD, 2011).

No MBR, a membrana permite o controle das variaveis de tempo de retengéo
celular (sigla inglés: SRT, “Sludge Retention Time”) e tempo de retencéo hidraulica
(sigla em inglés: HRT, “Hydraulic Retention Time”) de forma totalmente
independente. Isso possibilita a operacdo em maiores SRTs (0 que afeta
diretamente a biodiversidade, favorecendo microrganismos de crescimento lento) e
menores HRTs (menor tempo de processo), o que possibilita um tratamento mais
eficiente (SIPMA et al., 2010; KYU et al., 2013).

O SRT costuma ser mantido em torno de 4 a 10 dias em um processo de lodo
ativado e de 20 a 30 dias no processo de aeracao prolongada; enquanto no MBR
encontram-se SRTs maiores que 1 ano, conhecidos como tempo infinito, e é
possivel operar com HRTs bastante baixos, como de 2 a 3 horas (JUDD, 2011;
SILVA, 2009).

Diante das condi¢des criadas no MBR, além das vantagens operacionais, de
instalacdo e de qualidade da agua tratada, o interesse no processo tem aumentado

nos ultimos anos devido ao potencial de aprimoramento da remocgdo de
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micropoluentes persistentes, principalmente em tratamentos de &gua para redso
(PARK et al., 2017).

Os mecanismos de sorcdo e biodegradacdo no MBR parecem ser 0s mais
favorecidos, devido as maiores concentracbes da biomassa e a possiblidade de
operar em maiores SRTs (JOSS et al., 2005; SIPMA et al., 2010).

Por outro lado, para o mecanismo de foto-transformacao, pode-se esperar um
efeito consideravelmente menor no MBR quando comparado ao tratamento
convencional, pois ndo sdo utilizados decantadores secundarios e, além disso, as
altas concentragbes de lodo limitam ainda mais a penetracdo da radiagdo solar
(SIPMA et al., 2010b).

No que diz respeito ao air-stripping, como no MBR a aeracdo é geralmente
mais intensa visando diminuir as incrustacdes, para micropoluentes com alto
coeficiente de Henry pode-se esperar um aumento da probabilidade de remocéo por
essa via. Entretanto, a maioria dos farmacos possui coeficientes de Henry bem
baixos, de modo que as maiores taxas de aeracdo ndo sao significativas para o
aumento da remocao por esse mecanismo, como é o caso dos farmacos estudados
neste trabalho (SIPMA et al., 2010b).

E relatada na literatura a maior eficiéncia de remoc&o de uma ampla gama de
produtos farmacéuticos dos efluentes domeésticos no tratamento com MBR quando
comparado ao tratamento convencional, a qual € atribuida ao aprimoramento dos
mecanismos de sorcdo e biodegradacdo (CLARA et al., 2005; RADJENOVIC;
PETROVIC; BARCELO, 2009; CLOUZOT et al., 2010a).

No estudo de Radjenovic, Petrovic e Barcel6 (2007) a remocéao de diclofenaco
foi consideravelmente maior pelo MBR (eficiéncia média de remocéo de 87 %) em
comparacao ao tratamento convencional (50 % de remocao), a qual foi atribuida a
fatores como o menor tamanho dos flocos do lodo (o que melhora a transferéncia de
massa por difusdo), maior concentracdo de biomassa ativa de solidos suspensos
(favorecendo a sorgéo) e a maior idade do lodo que estd associada a presenca de
microrganismos especificos. Outros estudos também relataram que o tratamento
com MBR resultou em remocdes maiores para poluentes polares persistentes, como
o diclofenaco (BERNHARD; MULLER; KNEPPER, 2006).

No caso do EE2, Clouzot et al. (2010a) demonstraram que no tratamento
convencional o farmaco é removido somente por sor¢cdo (87 % de remocao),

engquanto que o tratamento por MBR possibilitou também a biodegradacéo (7 % por
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biodegradacédo). Esse estudo reportou também que o tipo de configuracao
(submersa ou externa) nao influenciou o desempenho em relagdo a remocao do
EE2.

No entanto, cabe salientar que ha muitos resultados contraditorios na
literatura no que diz respeito a eficiéncia do MBR para remocao de produtos
farmacéuticos, levando a crer que a influéncia de diversos outros fatores deve ser
considerada (CLARA et al.,, 2005; CASES et al, 2011). Portanto, um maior
entendimento sobre os mecanismos de remocao dos farmacos por MBR parece ser
necessario. Buscando esse entendimento, a seguir serd discutida a contribuicdo da

membrana e do processo bioldgico na remocao desses contaminantes no MBR.

2.3.1.2 Membranas aplicadas ao Processo de MBR

O Processo de Separacao por Membranas (PSM) aplicado ao MBR permite a
retencdo dos microrganismos e dos sélidos suspensos presentes no lodo ativado. As
membranas aplicadas nesse processo séo do tipo porosas de micro ou ultrafiltragéo.

As membranas porosas sdo caracterizadas, conforme o diametro dos poros,
MF (0,1 a 10 um) e UF (0,01 a 0,1 um) (MULDER, 1997). A separacao do soluto e
da solucédo depende do tamanho molecular do soluto e da distribuicdo do tamanho
de poros da membrana e possui como forca motriz um gradiente de pressao
estabelecido entre o lado da membrana de alimentacdo e o lado de coleta do
permeado, chamado de pressao transmembrana (PTM).

As membranas utilizadas no MBR sao fabricadas por materiais ceramicos e,
principalmente, poliméricos. H4& uma gama de materiais poliméricos utilizados, no
entanto, os mais usuais séo de polietersulfona (PES), polietileno (PE) e poli(fluoreto
de vinilideno) (PVDF) (JUDD, 2011).

No que diz respeito aos mddulos de membrana utilizados, para o MBR séo
adequados apenas trés: fibra oca, placa plana e tubular. Os médulos devem permitir
a promocao de turbuléncias e limpeza regular e eficaz, isto é, a membrana deve ter
integridade inerente suficiente para suportar a pressao hidraulica (JUDD, 2011).

De modo geral, quanto ao papel da membrana na remocédo de farmacos por
MBR, tem-se que ela ndo atua de forma direta por exclusdo de tamanho, visto que

esses contaminantes ndo podem ser retidos por essas classes de membranas (MF e
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UF). A massa molar da maioria dos produtos farmacéuticos varia de 200 a 800
Daltons, e a membrana de menor tamanho de poros aplicadas no MBR, a de
ultrafiltracdo, possui massa molar de corte tipica bem acima de milhares de Daltons
(TAHERAN et al., 2016).

Vale ressaltar que, além da exclusdo de tamanho, as membranas podem
remover micropoluentes por repulsdo ou adsorcdo eletrostética, bem como por
interacdes hidrofébicas (GANIYU et al., 2015). No entanto, a previsdo da remoc¢ao
de compostos nesse sentido é bastante dificil, pois depende de propriedades fisico-
quimicas do composto, propriedades do material, da superficie da membrana, e
também da matriz influente (TAHERAN et al., 2016).

O mecanismo de adsorcao por interacdes hidrofébicas na membrana causa
uma alta rejeicdo inicial de soluto, a qual se deve atentar para ndo ser interpretada
como taxa de remocdo, uma vez que a concentracdo de soluto no permeado
aumentara gradualmente apdés um curto periodo de tempo; isto €, assim que for
atingido o equilibrio, a exclusdo de tamanhos e a repulsdo de carga serdo 0s
mecanismos predominantes (HU; JIN; ONG, 2007). Por esse motivo, Taheran et al.
(2016) sugerem que estudos que operam em curtos periodos de tempo (<24 h)
podem ter superestimado a eficiéncia de remocéo dos farmacos por membranas.

Por outro lado, deve-se atentar ao fato de que compostos hidrofilicos séo
solvatados em agua e, consequentemente, seu diametro efetivo pode ser maior.
Portanto, no que diz respeito ao mecanismo de exclusdo de tamanhos, compostos
hidrofilicos podem ser rejeitados mais efetivamente que os hidrofébicos (BRAEKEN
et al.,, 2005). J4 a maior hidrofobicidade de um composto resulta geralmente em
maior probabilidade de remocdo por adsor¢cdo na superficie da membrana,
especialmente quando os compostos sao eletricamente neutros (GANIYU et al.,
2015).

Apesar dos mecanismos de remocdo direta de farmacos pela membrana
descritos, é bastante consolidado na literatura que no processo de MBR a
membrana atua predominantemente de forma indireta. Isto €, a completa retencéo
fisica de microrganismos alcancada pela membrana, permite as condi¢oes
operacionais de altas concentracfes de biomassa e longos tempos de retencao de
lodo (SRT), os quais afetam positivamente a atividade de microrganismos de
crescimento lento, bem como a remocdo de macromoléculas de lenta degradacao
(PRASERTKULSAK et al., 2016; GU et al., 2018).



60

2.3.1.2.1 Conceitos Fundamentais do PSM

O fluxo de permeado € um parametro importante referente a performance dos
processos de separacdo por membranas. Esse € calculado por meio da vazdo de
permeado (Qp) por unidade de area de permeacdo da membrana (A), conforme

na qual:

J=fluxo de permeado (m* m? h™);

A= &rea de permeacdo da membrana (m?);
Qp= vazdo de permeado (m3 h™).

A relacao entre o fluxo e a forca motriz desse processo (PTM) é descrita pela
Lei de Darcy, conforme Equacéo 7 (MULDER, 1997).

J=-Lpz (7)

na qual:
Lp= permeabilidade (m®* m™* h™* Pa™);

6P

e gradiente de presséo (Pa) ao longo da espessura da membrana (m);

A constante de proporcionalidade entre o fluxo e a PTM aplicada,
demonstrada na Equacéo 7, refere-se a permeéancia hidraulica (K) quando o fluido
utilizado é a agua (Equacéo 8) (MULDER, 1997).

J =K x AP (8)
na qual:
AP = PTM = Pyt — Pyscuo

K= permeancia hidraulica (m®* m? h™* Pa)
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Conforme observado na Equacédo 8 a relacdo entre o fluxo e a PTM é linear
no caso da agua pura, no entanto, na filtracdo de soluc¢des, o fluxo aumenta
linearmente com a PTM até um determinado ponto, a partir do qual, devido ao
acumulo de soluto proximo a superficie da membrana, conhecido como polarizacao
por concentracao, e o fouling, observa-se a diminui¢éo do fluxo.

As condicdes de operacdo devem ser determinadas para minimizar a
polarizagdo por concentracdo e o fouling. Diante disso, surge o conceito de fluxo
critico. O fluxo critico € o maior fluxo de permeado em que ndo € observada
diminuic&o do fluxo com o tempo. Diante disso, operar abaixo do fluxo critico permite
uma maior sustentabilidade do processo, manutencdo do fluxo e redugcdo da
frequéncia de limpezas.

O conceito de fluxo critico foi apresentado inicialmente por Field et al. (1995)
por meio de duas formas distintas, a forma forte e fraca. A forma forte conceitua o
fluxo subcritico como o fluxo igual ao da agua pura sob as mesmas condi¢cfes. A
forma fraca, por outro lado, descreve o fluxo subcritico como um fluxo de permeado
constante, rapidamente estabelecido no inicio do processo e mantido, mas nao
necessariamente igual ao fluxo de agua.

A seletividade da membrana € outro parametro importante do PSM. Uma das
formas de caracterizacdo da seletividade de membranas porosas é por meio da sua
retencdo observada (Rops) que é calculada por meio da Equacédo 9. O valor de Rops
varia entre 100 % (retencdo completa) e 0 % (soluto permeia completamente pela

membrana).

Rops =1— — ©)

na qual:
Ca= concentracédo do componente na alimentacéao;

C,= concentracao do componente no permeado.

2.3.1.3 Tratamento Biolégico Aerdbio

O tratamento biologico consiste na decomposicao de matéria organica de um
efluente por meio de microrganismos. No tratamento biolégico aerobio, os

microrganismos degradam substancias organicas mediante processos oxidativos,



62

7

assimilando-as como alimento e energia. O tratamento aerébio € responsavel
principalmente por remover matéria organica e oxidar aménia em nitrato (VON
SPERLING, 1997a; VON SPERLING, 1997b).

No MBR, devido as condicbes operacionais, podem ocorrer diferencas
significativas na comunidade microbiana quando comparado com o tratamento
bioldgico convencional.

Condicdes operacionais em um MBR podem ser criadas de modo que o lodo
€ acumulado até o ponto em gque a concentracdo de biomassa € tal que toda a
energia disponivel € usada para manutencdo das células. A alta concentracao de
lodo em comparagdo com o substrato disponivel cria um ambiente em que as
bactérias enfrentam condicfes extremas, de modo que 0S microrganismos nao
estejam em um estado fisiol6gico que promova o crescimento celular (MULLER et
al., 1995). Entretanto, mesmo que as células de um sistema MBR nédo estejam
crescendo, novas bactérias sdo constantemente introduzidas com as &guas
residuais influentes.

As altas concentra¢Ges de biomassa e maiores SRT no MBR também afetam
a razdo alimento microrganismo (sigla em inglés: F/M, “food/microorganism”).
Segundo Judd (2011), valores usuais da relagdo F/M para o tratamento
convencional de efluentes variam entre 0,2 e 0,4 kgDQO kgSSV™*, enquanto para o
MBR as razées s&o bem menores, entre 0,02 e 0,18 kgDQO kgSSV™.

A escassez relativa de matéria organica (biodegradavel) criada no MBR, isto
€, a baixa razdo F/M, pode forcar microrganismos a metabolizar também compostos
pouco degradaveis. Além disso, os farmacos, frequentemente em niveis de sub-
saturacao enzimatica, requerem um metabolismo oligotrofico (pobre em nutrientes),
0 que é favorecido nessas condi¢des (DAUGHTON; TERNES, 1999).

Diante disso, a combinacdo de altos tempos de retencdo de solidos, altas
concentragbes de lodo e razdes reduzidas de F/M influenciam diretamente a
comunidade microbiana, o0 que pode afetar positivamente a eliminacdo de
compostos recalcitrantes (GOBEL et al., 2007).

As altas concentracdes de lodo em um MBR nado séo apenas benéficas para
biodegradacao de produtos farmacéuticos, mas também para eficiéncia de remocao
por sorcdo a biomassa (CIRJA et al., 2008). Diante disso, os MBRs podem

efetivamente biodegradar de forma mais eficaz os compostos sorvidos, pois esses
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ficam retidos no interior do biorreator por mais tempo devido aos maiores STRs,
aprimorando a biodegradacéo.

Os altos tempos de retencdo celular do MBR favorecem a presenca de
microrganismos de crescimento lento e a variagdo da diversidade microbiana
(KREUZINGER et al., 2004; CLARA et al.,, 2005; SUAREZ; LEMA; OMIL, 2010).
Desta forma, acredita-se que h& maior propensdo de desenvolvimento dos
microrganismos autotroficos, capazes de produzir seu proprio alimento,
caracterizados por um crescimento mais lento que os heterotréficos (ndo produzem
seu proprio alimento).

A nitrificacdo desempenha um papel importante nos MBRs, visto que as
bactérias nitrificantes sdo consideradas de crescimento lento e sua presenca,
portanto, € fortemente afetada pelo SRT (KYU et al., 2013). Bactérias oxidantes de
amonia (sigla em inglés: AOB, “Ammonia-Oxidazing Bacteria”), também conhecidas
como nitrificantes, sdo bactérias autotréficas quimiossintetizantes e produzem
enzimas amonia monooxigenase (sigla em inglés: AMO, “Ammonia
monooxygenase”), que Sao responsaveis por catalisar a oxidacdo da amobnia a
nitrito. A AMO é considerada a principal enzima responsavel pelo cometabolismo de
micropoluentes como os farmacos (KHUNJAR et al., 2011; ROH et al., 2009; TRAN
et al., 2013; TRAN; URASE; KUSAKABE, 2009).

Conforme relatado por Tran, Urase e Kusakabe (2009), o aumento da
concentracdo inicial de amoénia aprimorou significativamente a remocdo do
diclofenaco, o que foi atribuido ao consequente aumento da concentracdo de AMO.
Kyu et al. (2013) também demonstraram relacdo positiva entre a biotransformacéo
de DCF e EE2 e o processo de nitrificacao.

Outros estudos demonstraram que organismos nitrificantes sao responsaveis
pela biodegradacdo de EE2 por meio de um cometabolismo realizado pela AMO
(VADER et al.,, 2000; KHUNJAR et al., 2011). Um enriquecimento de bactérias
nitrificantes em um MBR pode biotransformar EE2 com a oxidagdo de amdnia como
forca motriz (DE GUSSEME et al., 2009).

Estudos sobre o efeito da nitrificacdo na remocdo de produtos farmacéuticos
e estrogénios em MBR sdo bastante escassos. Entretanto, os mecanismos
subjacentes a biotransformacdo podem ser considerados semelhantes ao tratamento

convencional.
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2.3.1.4 Influéncia dos Parametros Operacionais

A sor¢cao e biodegradacdo de poluentes nos sistemas MBR sdo altamente
influenciadas pelas condicGes operacionais, tais como HRT, razdo F/M, temperatura,
pH, SRT, vazéo de aeracédo e concentracao de biomassa (CIRJA et al., 2008).

O tempo de retencdo hidraulica (HRT) € definido pela Equagdo 10 (JUDD,
2011). Baixos valores de HRT, normalmente, diminuem o custo do tratamento, no
entanto, elevados HRTs permitem maior tempo para a biodegradacdo e para a
sorcao dos compostos dissolvidos, isto €, mais tempo de contato das moléculas dos
contaminantes com o lodo. Ejhed et al. (2018) demonstraram uma relacao positiva

entre o HRT e a eficiéncia de remocédo de farmacos.

HRT = Ql (10)

P

na qual:
V= volume util do biorreator (m3);

Qp= vazdo de permeado (m3 h™).

A razdo F/M é definida conforme a Equacdo 11 (JUDD, 2011). Estudos
relacionam baixas relacbes F/M com o favorecimento da remocao de farmacos
(DAUGHTON; TERNES, 1999; PARK et al., 2017). A escassez de matéria organica
(biodegradavel) em baixas razdes F/M pode forcar microrganismos a metabolizar

compostos pouco degradaveis.

— % So_
TV ossv (11)

R|m=

na qual:

Qo= vazao de alimentacéo (m?® dia™);

So= concentracao inicial de substrato (kg m>);

SSV = concentracéo de solidos suspensos volateis (kg m™);

V= volume util do biorreator (m3).
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O pH e temperatura afetam diretamente a comunidade microbiana. Por
exemplo, a maioria dos microrganismos sé possui boa atividade em meios com o pH
em valores proéximos ao neutro e em temperatura ambiente (JUDD, 2011). A acidez
ou alcalinidade do meio pode modificar o nivel de degradacdo desses compostos
devido a atividade dos microrganismos. De forma generalizada, o pH ideal para o
processo bioldgico em MBRs é reportado como sendo em torno de 6 a 7 visando
otimizar a ac¢do microbiana (MA et al., 2018). Além disso, tanto o pH como a
temperatura podem afetar, também, a sorcdo, por alteracbes nas caracteristicas do
lodo, assim como nas moléculas dos microcontaminantes, conforme previamente
descrito na Segao 2.2.1.

Diante disso, observa-se que a otimizacdo do processo de degradacdo de um
determinado microcontaminante pode ser alcancada com o auxilio dos parametros
operacionais. O tempo de retencgéo celular e a aeracao estao diretamente envolvidos
na pesquisa realizada neste trabalho e, portanto, serdo apresentados mais

detalhadamente a seguir.

2.3.1.4.1 Tempo de Retencéo Celular

O tempo de retencéo celular (SRT) ou a idade do lodo é um dos parametros
mais importantes para o projeto e operacao de tanques de aeragao, bem como para
remocao de farmacos em um MBR (CIRJA et al., 2008; ZENG,; LI; YANG, 2013; MA
et al., 2018; MAENG et al., 2013; TAHERAN et al., 2016).

Para os processos envolvendo MBR, considerando que toda a biomassa fica
retida pela membrana e ndo ha etapa de decantacdo, o STR pode ser expresso pela
Equacéo 12 (JUDD, 2011).

SRT = ¥ (12)
\"\%

na qual:
V= volume util do biorreator (m3);

W= vaz&o de lodo extraida do sistema (m3 dia™).

Conforme descrito maiores tempos de retencao celular podem melhorar a

remocdo de farmacos visto que favorecem a proliferacdo de bactérias de



66

crescimento lento, o que estabelece uma populacdo de bactérias diversificada, e
aumenta a probabilidade de adaptacdo de microrganismos especificos aos
substratos e poluentes (KREUZINGER et al., 2004; KIMURA; HARA; WATANABE,
2007; SUN et al.,2020). Entretanto, SRTs criticos geralmente sdo determinados para
cada micropoluentes (CLARA et al.,, 2005), visto que maiores idades do lodo
favoreceram a biodiversidade até um certo ponto a partir do qual essa pode cair
devido a menor proporcdo de alimentos para microrganismos (F/M) no sistema.
Baixos valores de F/M geram competicdo entre microrganismos devido a escassez
de nutrientes (condicdo oligotrofica), mesmo no que diz respeito a bactérias
nitrificantes, levando a acumulacdo de microrganismos mortos ou inativos e
afetando, desta forma, a atividade do lodo.

Além disso, o SRT pode afetar a natureza fisico-quimica dos flocos, tais como
estrutura, tamanho e composicao (populacdo microbiana/ presenca de EPS), o que
sugere a influéncia no mecanismo de sorcdo no lodo (AL-HALBOUNI et al., 2008;
ZHA et al., 2008).

Bernhard, Mller e Knepper (2006) demonstraram que a taxa de remocao do
diclofenaco aumentou de 8 para 59 % com o aumento do SRT de 20 a 62 dias.
Kimura, Hara e Watanabe (2007) constaram que o MBR com SRT de 65 dias teve
melhor desempenho que o de 15 dias, aumentando a remogéao de diclofenaco de 50
para 82 %. Contrariamente, outros estudos demonstraram que o diclofenaco nao foi
removido, independentemente do SRT utilizado (5 a 80 dias) (MA et al., 2018).

No estudo de Kyu et al. (2013) a remocédo do 17-alfa-etinilestradiol aumentou
significativamente com o aumento do SRT de 8 a 80 dias. Suarez, Lema e Omil,
(2010) demonstraram uma relacdo diretamente proporcional do aumento do SRT
com a taxa de remocao de EE2 e também do DCF.

Clara et al. (2005) investigaram remocdo de farmacos e horménios em
tratamentos convencionais em escala de laboratério operadas em diferentes SRTS,
bem como em ETEs de grande escala. Os referidos autores reportaram que o SRT
influencia fortemente na remocéo dos farmacos e que um valor critico para a idade
do lodo pode ser determinado. Entretanto, nesse estudo, resultados contraditorios
foram observados para a taxa de remocéo de 17-alfa-etinilestradiol e diclofenaco.
Em algumas instalagcbes de tratamento investigadas foram observadas altas taxas

de remocdo, enquanto em outras, com SRT comparaveis, taxas de remo¢ao muito
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baixas ou nulas foram reportadas, de forma que nao foi possivel encontrar
correlagdo entre as eficiéncias de remogdo e o SRT, nem mesmo um SRT critico
para ambos os farmacos. Os autores indicaram que as concentracdes influentes
podem ter afetado de forma significativa as taxas de remocao devido a cinética, e
sugeriram que, além do SRT, outras fatores parecem ser importantes e necessitam

ser melhor estudados.

2.3.1.4.2 Aeracéo

Na tecnologia de Biorreatores com Membranas a aeracdo tem como
finalidade: manter a biomassa em suspensao; suprir 0 0Oxigénio necessario para
degradacdo do substrato e limitar a formacdo de depdsitos na superficie das
membranas (JUDD, 2011).

A aeracdo €, geralmente mais alta no MBR quando comparada ao tratamento
convencional, visto que o cisalhamento, na forma de aeracdo vigorosa, € utilizado
para controlar incrustagcdes nas membranas. As bolhas de ar sdo normalmente
aplicadas perto das membranas gerando tensbes de cisalhamento, que s&o
responsaveis pela remoc¢ao parcial ou mesmo total da torta (DE TEMMERMAN et al.,
2015). Porém, deve-se ter cuidado com vazdes de ar muito elevadas, principalmente
nos moédulos submersos com membranas tipo fibra oca, a fim de evitar o rompimento
das fibras (SILVA, 2009).

A intensidade de aeracdo e o tamanho das bolhas é um assunto complexo
guando se trata de MBR. Por um lado, o aumento da turbuléncia reduz a espessura
da camada limite, levando ao aumento do coeficiente de transferéncia de oxigénio,
por outro lado, o aumento na vazdo de ar produz um aumento no diametro das
bolhas devido a coalescéncia, o que reduz a area superficial da bolha e, portanto, a
transferéncia de oxigénio; mas também permite maior empuxo, 0 que gera maior
velocidade tangencial e, consequentemente, maior turbuléncia e remocao de torta.
Além disso, bolhas grandes também s&o importantes para manter a biomassa
suspensa, 0 que pode ndo acontecer com bolhas pequenas (SILVA, 2009; JUDD,
2011; DE TEMMERMAN et al., 2015).

Diante disso, um valor adequado de vazdo de ar deve ser encontrado,

considerando esses efeitos. Por esse motivo, alguns estudos apresentam como
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sugestdo o uso de duas formas de aeracdo: bolhas grandes (>2 mm) préximo as
membranas para controlar a deposicdo da torta e bolhas pequenas (<2 mm) no
biorreator para manter uma quantidade suficiente de oxigénio dissolvido (OD) (DE
TEMMERMAN et al., 2015).

De forma geral, os valores de concentracdo de oxigénio dissolvido utilizados
em ETEs estdo entre 1 e 2 mgO,L" (GRAY, 2008). Esses sdo os valores
considerados minimos para que a degradacdo da matéria organica nao seja
comprometida. Entretanto, no MBR, 0 crescimento e manutencédo celular é limitado
ao carbono e ndo ao oxigénio (ROSENBERGER et al., 2002). Razdes para isso
podem ser atribuidas a maior intensidade de aeracdo, e conforme previamente
discutido, as condi¢des de baixa razdo F/M de um MBR, o que leva a um consumo
de oxigénio mais baixo em comparacao com o tratamento convencional.

A vazdo de aeracdo também influencia fortemente nas propriedades fisicas e
fisico-quimicas dos flocos do lodo, tais como tamanho, estrutura, hidrofobicidade e
nas propriedades biologicas da biomassa (LIU et al, 2005; MENNITI;
MORGENROTH, 2010; DE TEMMERMAN et al., 2015).

E reportado por alguns estudos que o alto cisalhamento induzido pelas
intensas vazOes de aeracdo tornam a forca de coesao dos flocos de grandes
dimensdes mais fraca que a forca hidrodindmica aplicada, fragmentando-os em
flocos menores (LIU et al., 2005). A quebra dos flocos pode ser atribuida a outras
situacdes como erosdo superficial ou, até mesmo, impacto na superficie do reator,
conforme ilustrado na Figura 8.

O efeito do cisalhamento nos flocos de lodo ativado, por meio das velocidades
de agitacao de 50 a 800 rpm, foi avaliada por Liu et al. (2005). Os referidos autores
observaram que maiores taxas de cisalhamento resultaram em flocos mais esféricos,
mais fortes, mais densos e mais compactos, enquanto o biofilme tende a se tornar
uma estrutura heterogénea, porosa, com flocos mais soltos e fracos quando o
cisalhamento é leve. Além disso, o0s resultados indicaram que a resisténcia ao
cisalhamento pode induzir a alteracdo das propriedades da superficie das células
microbianas, como a hidrofobicidade da superficie celular, a qual se mostrou

diretamente proporcional a sedimentabilidade e ao tamanho do floco do lodo.
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Figura 8 — Mecanismos de ruptura do floco quando exposto quando exposto a aeracao, floco
inteiro (a), fragmentacéo devido as bolhas de ar (b); erosdo devido ao contato com
particulas primarias (c) e raspagem devido ao choque com as paredes do reator (d).
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Fonte: Oliveira, (2014).

Os fatores descritos, como a hidrofobicidade e estrutura/tamanho dos flocos,
podem influenciar diretamente na capacidade do lodo atuar como sorvente, assim
como na biodegradagdo. Amostras de um lodo ativado convencional (da sigla em
inglés: CAS, “Conventional Activated Sludge”) foram analisadas e comparadas com
a amostra de lodo do MBR para o tratamento do mesmo influente. No CAS, 50 %
das particulas apresentaram tamanho superior a 70 ym. Por outro lado, no lodo do
MBR, 40 % das particulas possuiam tamanho entre 15 e 50 ym, o que pode ser
atribuido ao maior cisalhamento causado pela intensidade da aeracdo no MBR
(DELGADO et al., 2011).

As diferencas de tamanho no lodo s&o responsaveis pelas melhores
condicdes de transferéncia de massa no MBR, favorecida pelos flocos menores e
presenca de muitas bactérias livies (RADJENOVI; PETROVIC; BARCELO, 2007).
Menores tamanhos de flocos resultam em maiores areas superficiais e distancias
mais curtas a serem superadas pelo substrato, o que implica maior difusdo, bem
como favorecimento da sor¢ao e biodegradacéo de poluentes (MODIN et al., 2016).
Ainda, o alto cisalhamento aumenta a taxa de colisdo entre os microcontaminantes e
os flocos do lodo, aumentando a probabilidade de adesé&o entre eles (MODIN et al.,
2016).

Kimura, Hara e Watanabe (2007) constataram que o lodo do MBRs

apresentou maior capacidade de sorcdo comparado ao lodo do tratamento
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convencional (CAS) para a remocdo de alguns produtos farmacéuticos. Embora o
motivo n&do tenha sido investigado no referido estudo, os autores sugeriram que a
maior capacidade de sor¢cdo no MBR poderia ser atribuida ao menor tamanho e
maior area superficial dos flocos do lodo, quando comparado ao CAS. Cicek et al.
(1999) constataram que a diminuicdo do tamanho médio dos flocos do lodo resulta
em uma area de superficie especifica maior o que pode favorecer o contato entre
microrganismos e poluentes, resultando em uma melhor transferéncia de massa e
consequente biodegradacgdo. Modin et al. (2016) realizaram uma reviséo da literatura
e sugeriram que a sorcao de microcontaminantes poderia ser favorecida pelas
caracteristicas fisicas do floco do lodo ativado.

O cisalhamento promovido pela taxa de aeracdo também tem grande
potencial de promover a liberacdo de pequenos fragmentos e compostos, como
produtos microbianos soluveis (sigla em inglés: SMP, “Soluble Microbial Products”) e
EPS no liquido (DE TEMMERMAN et al., 2015), o que pode conferir maior
propensdo a incrustacdo da membrana, como demonstrado por De Temmerman et
al. (2014). Cadore et al. (2018) também observaram que a vaz&o de ar de 5 L min™
em um MBR de membrana submersa apresentou o melhor desempenho, seguida
por 8 e 2 L min™, o que demonstrou a existéncia de um valor limite para 0 aumento
da vazao de aeracdo visando a otimizacdo da operacdo do sistema. Segundo os
referidos autores maiores vazdes de aeracdo estdo relacionadas a maior liberacéo
SMP e EPS, resultando em maior propensao a incrustacao e consequente queda no
fluxo de permeado. Além disso, a presenca de EPS pode controlar as propriedades
reolégicas do lodo e favorecer uma maior interacdo entre os flocos biolégicos
(formacao de aglomerados) (DELGADO et al., 2011).

Estudos demonstraram que diferentes tamanhos dos flocos sdo também uma
das principais razdes para a formacdo de microambientes internos distintos (HAN et
al., 2012). Os resultados de Han et al. (2012) indicam que concentracdes de
oxigénio dissolvido (OD), ion aménio (NH,;") e nitrato (NO3) no centro dos flocos
eram menores do que na superficie, ou seja, as distribuicbes de concentracdo
desses parametros eram distintas nos flocos de diferentes tamanhos. Quanto maior
o tamanho dos flocos, menores séo as concentracdes nos centros de flocos. Além
disso, a estrutura microbiana indicou que as composic¢des e distribuicdes bacterianas

bY

eram heterogéneas e responderam a variagdo do microambiente em flocos de
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diferentes tamanhos. Diante disso, diferencas nas caracteristicas microambientais
dos flocos, afetaram a diversidade bacteriana e a distribuicdo da microbiota
funcional, o que pode afetar diretamente o mecanismo de biodegradacéo.

No estudo de Wilen e Balmer (1999) microrganismos filamentosos e bactérias
Zoogloea apresentaram maior crescimento em altas concentracdes de oxigénio.
Essa alteracdo na biodiversidade microbiana, além da biodegradacao, pode afetar a
sor¢ao, visto que microrganismos que possuem uma estrutura mais aberta fornecem
maior area de superficie para sor¢cao (PUJOL; CANLER, 1992).

2.4 CONSIDERACOES FINAIS SOBRE A REVISAO BIBLIOGRAFICA

Considerando a revisdo da literatura sobre os diversos aspectos relacionados a
presenca dos farmacos no meio ambiente, conclui-se que, ao contrario dos
macropoluentes, o entendimento da ocorréncia, toxicidade e mecanismos de
remocao desses micropoluentes (farmacos) permanece como um desafio devido as
baixas concentracdes e a alta diversidade que ocorrem no meio ambiente.

A literatura demonstra claramente as limitagdes do tratamento convencional
de efluentes domésticos na remocdo de farmacos, bem como o aumento da
competitividade da tecnologia do MBR por meio dos resultados recentes e
promissores para o aprimoramento da biodegradacdo desses microcontaminantes,
entre outros beneficios operacionais. Observa-se que as vantagens apresentadas
pelo MBR estdo levando a expanséo desse mercado, principalmente devido a busca
por efluentes de alta qualidade para redso, a possibilidade da implementacdo de
regulamentacdes ambientais mais rigorosas e a preocupacdo do risco ambiental
associado a ocorréncia de micropoluentes ecotoxicos.

A pesquisa bibliografica permitiu entender que, embora estudos tragam
algumas conclusbes parciais sobre o uso de MBR para remoc¢édo dos farmacos,
informagdes sobre os mecanismos de remocéo e transformacgéo ainda sao limitadas,
de modo que alguns fendmenos e variaveis de processo precisam ser melhor
estudados, tendo em vista as exce¢des que carecem de uma explicacdo aceitavel e
0s resultados contraditérios constatados.

Acredita-se que uma das razOes para a discrepancia dos resultados nos

estudos esteja relacionada a dificuldade de isolar as diversas variaveis que
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envolvem essa problematica, tanto do ponto de vista microbiolégico e operacional do
processo do MBR, como das condi¢cdes ambientais, complexidade das estruturas
quimicas e caracteristicas fisico-quimicas dos farmacos. Nao obstante, sédo raras as
pesquisas que relacionaram parametros operacionais e propriedades fisico-quimicas
na remogao de microcontaminantes em tratamentos biolégicos.

No que diz respeito ao parametro operacional vazdo de aeracdo, embora
muitos estudos citados sugiram sua influéncia nos mecanismos de biodegradacéo e
sor¢cdo em tratamentos biologicos, que seja do conhecimento deste autor, ndo ha
dados na literatura que se referem ao efeito deste parametro na remocao de
farmacos, demonstrando que o0 estudo e avanco nessa area sao de extrema
importancia.

Nesse contexto insere-se 0 estudo apresentado neste trabalho que visa
contribuir para as pesquisas na area por meio da avaliagdo do efeito da aeragdo no
processo de MBR, para biodegradacao e sor¢cédo simultanea do 17-alfa-etinilestradiol
e diclofenaco, correlacionando esse efeito com as propriedades fisico-quimicas dos

referidos farmacos e dos flocos do lodo aerébio.
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3 MATERIAIS E METODOS

Nesta secdo sera descrita a metodologia utilizada para operacdo e
monitoramento dos experimentos de remocdo dos farmacos 17-alfa-etinilestradiol e
diclofenaco pelo processo batelada de sor¢cdo no lodo aerdbio inativado e pelo
processo continuo de sorcéo e biodegradacao simultaneas em uma planta piloto de
Biorreator com Membranas (MBR).

Nas secOes subsequentes serdo apresentadas as caracteristicas dos
materiais e reagentes utilizados, bem como a metodologia aplicada as analises de
deteccdo dos farmacos, determinacdo dos parametros de qualidade do efluente

tratado, e caracterizacédo do lodo e das membranas.

3.1 MATERIAIS

3.1.1 Farmacos

Neste trabalho foram estudados os farmacos 17-alfa-etinilestradiol (EE2),
principal composto ativo de anticoncepcionais, e o anti-inflamatério diclofenaco
(DCF). Esses compostos foram adquiridos junto a empresa Sigma-Aldrich, com as
seguintes especificacdes: 17-alfa-etinilestradiol E4876 (pureza 298 %) e Diclofenaco
Saédico D6899 (padrdo analitico). Os farmacos foram dissolvidos em alcool metilico
(Exodo Cientifica, P.A.) para obtencdo de uma solucdo concentrada (1 g L ™). Essa
solucéo foi conservada no congelador a -20 °C e utilizada em um periodo de até trés
meses. Para os experimentos, uma quantidade especifica dessa solugcéao estoque foi
diluida no efluente sintético para atingir a concentracdo de teste de 100 pg L™ de
cada farmaco.

A concentragdo de farmacos foi definida com base em outros trabalhos da
area (LI et al., 2013; BOUJU et al., 2016; GARRIDO et al., 2016), na concentracédo
de ocorréncia desses contaminantes no efluente doméstico (GHISELLI, 2006;
PERON, 2007; MOREIRA et al., 2009; QUADRA et al., 2017; MARSIK et al., 2017;
DE SOUSA et al., 2018) e, no limite de quantificagdo e deteccdo das técnicas

analiticas disponiveis.
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3.1.2 Efluente Sintético

O efluente sintético simulando o esgoto doméstico foi utilizado nos
experimentos, com o intuito de fornecer uma alimentacdo estavel durante todo o
processo, minimizando a influéncia de variaveis nao controladas.

Esse efluente foi preparado a base de glicose e peptona e sua composic¢éao foi
escolhida baseada em parametros quimicos tipicos de efluentes domeésticos
descritos em outros trabalhos (ZHANG et al., 2006; SILVA, 2009).

Uma solucdo estoque concentrada do efluente sintético foi preparada em
agua e conservada a 4 °C por, no maximo, 8 dias. No momento da alimentacao, a
solucdo estoque foi diluida para se obter a concentracdo de teste, a qual esta
apresentada na Tabela 4.

Tabela 4 — Composigéo do efluente sintético utilizado nos experimentos, com informacdes
sobre o fabricante e pureza dos reagentes.

Composto Concentragat_)l de teste Fabricante/Pureza
(mgL™)
D-Glicose Anidra 150 Synth/P.A.
Peptona Bacterioldgica 75 Kasvi/ 99 %
Sulfato de Amdnio 72 Synth/P.A.
Fosfato de Po_tassm Bibasico 13,2 EMAIA/PA.
Anidro

Cloreto de Calcio Dihidratado 0,4 Dinamica/P.A.

Cloreto de Ferro Il anidro 0,9 Cinética/P.A.
Sulfato de Magnésio
Heptahidratado 5 vetec/P.A.
Cloreto de Sodio 1 Quimica Moderna/P.A.

3.1.3 Lodo ativado

Para operacdo do MBR foi utilizado lodo aerébio coletado na ETE
Navegantes, do Departamento Municipal de Agua e Esgotos (DMAE) do municipio
de Porto Alegre/RS.

A coleta foi realizada no decantador secundario do processo de aeragao
prolongada. Conforme informacdes fornecidas pelo DMAE, a idade do lodo no
momento das coletas era de aproximadamente 20 dias.

Apoés a coleta, o lodo foi imediatamente mantido sob aeracdo para inicio da

operacdo no MBR, ou inativado quimicamente com azida de sodio (Nuclear, 99 %)
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no caso dos experimentos de sorgao.

3.1.4 Sistema de Biorreator com Membranas

Os experimentos continuos para o estudo da biodegradacdo dos farmacos
foram conduzidos em uma unidade piloto de Biorreator com Membranas.

O projeto e a montagem da planta foram desenvolvidos na tese de doutorado
de Silva (2009) e adaptados por Cadore (2015). A unidade permite a operacao de
forma automatizada de testes continuos de longa duracdo, bem como a
caracterizacdo das membranas utilizadas por meio de medidas de permeéancia

hidraulica e fluxo critico.

7

Um esquema ilustrativo do sistema € apresentado na Figura 9 e uma

fotografia da planta é apresentada na Figura 10.

Figura 9 — IIustragéo esquematica do Sistema de Biorreator com Membranas.
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Fonte: adaptado de Cadore et al., (2018).

Legenda: 1 e 2 - tanque de PVC com capacidade de 50 L cada, para o armazenamento do
efluente sintético e do permeado, respectivamente; 3, 4, 5 e 8 - valvulas solenoides, sendo
uma normalmente aberta (4) e as demais normalmente fechadas; 6 - biorreator (tanque
aerado) de acrilico encamisado com capacidade de 10 L; 7- tanque de vacuo para coleta do
permeado com capacidade de 4,5 L; 9 e 10 - bombas centrifugas, construidas em PVC, com
pressdo méaxima de operac&o de 4 bar e vazdo maxima de 0,5 L s™*; 11 e 12 - valvulas
solenoides, normalmente fechadas, sendo instaladas na saida do tanque 1, responsavel
pelo abastecimento do biorreator, e abaixo do tanque 7, utilizada para seu esvaziamento.
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Figura 10 — Fotografia do sistema de Biorreator com Membrana.

{IMENTACAO

A alimentacdo do biorreator € realizada por meio do tanque 1 e é controlada
por um sistema que associa a valvula 11 a um sensor de nivel instalado na parte
superior do biorreator. O sistema de aeragdo, o qual sera melhor descrito nas
secOes posteriores, € responsavel pelo suprimento de oxigénio. A intensidade da
aeracdo é uma variavel que pode ser modificada manualmente por meio de uma

valvula conectada a um rotametro.

O efluente tratado é obtido por meio da permeacao do conteudo do biorreator
no modulo de membranas do tipo fibra oca. A permeacéo é realizada por meio da
aplicacdo de um diferencial de pressdo, o qual é fornecido pela bomba de vacuo,
que permite trabalhar em uma faixa de vacuo de 200 a 1000 mbar.

O permeado é coletado no tanque 7, o qual apresenta um sensor de nivel alto
qgue, quando atingido, aciona a bomba 10 e transfere o permeado para o tanque
pulmdo 2 (permeado). No momento da transferéncia, a valvula 12 é aberta e as
valvulas 4 e 5 séo fechadas para isolar o tanque 7; além disso, a valvula 8 é aberta
para igualar a pressao interior do tanque 7 a pressdo atmosférica. A funcdo da
valvula 5 é regular o vacuo, sendo a sua abertura controlada por meio do
Controlador Légico Programével (CLP), conforme a informagéo da diferenca entre o

valor atribuido e o valor medido.
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7

O acompanhamento e o monitoramento dos experimentos € realizado por
uma interface grafica no computador (Figura 11). A interface foi editada utilizando o
software Elipse SCADA.

Figura 11 — Interface grafica da unidade do MBR no Modo 1 - Operacdo Continua.
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Fonte: Silva, (2009).

O programa permite a aquisi¢cdo de dados de forma continua (on-line), como o
valor da massa de permeado coletado no tanque. A massa de permeado € obtida
por meio de uma célula de carga, acoplada ao tanque 7, com capacidade maxima de
15 kg (Figura 12). A massa informada foi convertida para volume, por meio da
massa especifica da agua pura, e com os dados de tempo e area de permeacao,
obtém-se o fluxo de permeado. A célula de carga foi calibrada com pesos padréo.

A limpeza da membrana é do tipo fisica e ocorre por meio de um sistema de
retrolavagem. Para acionar o referido sistema, a valvula 4, a qual se encontra aberta
durante a permeacéo, € fechada, a valvula 3 é aberta e a bomba 9 acionada. O
processo funciona de forma intermitente, ora permeando, ora retrolavando, em

intervalos previamente definidos.
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Figura 12 — Detalhamento da célula de carga utilizada no processo do MBR
vista frontal (a) e superior (b).

A unidade MBR permite a operacao do sistema em trés modos distintos:

e Modo 1 — Operacao Continua — realiza o processo de modo continuo, sendo
possivel alterar a pressdo de operacdo desejada para 0 processo e a
frequéncia da retrolavagem;

e Modo 2 — Permeacdo — permite realizar a caracterizacdo da membrana
(permeéncia hidraulica), sendo possivel alterar os limites de operacao
(pressao inicial e final), passo de operacdo (tempo que permanece em
determinada presséo) e degrau de operacgdo (incremento dado na presséo a
cada passo). Esse modo também é utilizado para determinar o fluxo critico do
sistema a partir da permeacéo com lodo.

e Modo 3 — Manutengdo — permite ligar/desligar bombas e abrir/fechar valvulas

por meio do painel de controle.

3.1.4.1 Membranas e M6dulos

Membranas poliméricas de poli(éter-imida) (PEI) do tipo fibra oca, fornecidas
pela PAM — Membranas Seletivas LTDA, foram utilizadas para a construgdo dos
modulos de filtracéo.

As caracteristicas disponibilizadas pelo fabricante estdo apresentadas na

Tabela 5.
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Tabela 5 — Caracteristicas das membranas de poli(éter-imida) (PEI) fornecidas pelo
fabricante (PAM Membranas Seletivas).

Caracteristica Valor
Temperatura maxima (°C) 100
Faixa de pH 2a13
Diametro externo da fibra (mm) 0,8a1,0
Diametro dos poros (um) 0,1a0,5
Pressdo maxima (bar) 4
Permeancia Hidraulica (L m? h™ bar?) 300

As caracteristicas fornecidas pelo fabricante sdo valores médios, portanto,
algumas caracteristicas da membrana consideradas de maior importancia para os
experimentos, como o diametro externo das fibras e a permeancia hidraulica, foram
confirmadas a partir de procedimentos adicionais.

A medida do didmetro externo foi realizada com o auxilio de um micrémetro
(Mitutoyo, MDC-Lite). Para medida da permeéncia hidraulica foi utilizado o Modo 2
de operacdo da planta do MBR, o qual sera descrito detalhadamente na
Secéo 3.2.1.

Nos experimentos foi utilizado um médulo de membrana para cada vazéo de
aeracao. Os trés médulos de membrana foram confeccionados na configuracdo de
fibora oca, com modo de alimentacdo pelo lado externo das fibras e permeado
coletado pelo interior dessas, conforme Figura 13e, obtendo-se uma area de
permeacdo média de 0,04 m2,

A construcdo dos modulos foi realizada em duas etapas, com base na
metodologia descrita por Silva (2009) e Cadore (2015). Na primeira etapa, em torno
de 50 fibras da membrana foram coladas, por meio de uma cola epdxi (Araldite), no
interior de uma conexdo tampao de policloreto de vinila (PVC) com o objetivo de
realizar o fechamento total do limen (parte interna das fibras), de modo a impedir o
fluxo de permeado em um dos lados da membrana (Figura 13a). Para garantir a
estabilidade do mdédulo, uma haste rigida de fio de cobre (espessura de 10 mm) foi
inserida nessa etapa de colagem.

Apoés 24 horas de cura da cola, foi realizada a segunda etapa da confeccéo
do médulo. Como demonstrado na Figura 13b e 13c, as fibras na outra extremidade
foram coladas no interior de um niple de PVC com diametro de 2,54 cm (1 in), de
modo a manter um comprimento das fibras em 30 cm. Para conter a cola, foi feito

um envelope plastico, impedindo a percolacéo. Apds a cura da cola, a parte descrita
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como “envelope” na Figura 13c foi cortada, de forma a manter o limen aberto em
uma das extremidades, permitindo a retirada unilateral do permeado pelo interior das
fibras, conforme demonstrado na Figura 13d.

Figura 13 — Detalhamento da construcdo do médulo de fibra oca, colagem das fibras na
conexdao em uma das extremidades visando fechamento total do limen (a); construcéo de
um envelope na outra extremidade para manter o limen aberto (b); imagem esquematica da
da extremidade que contém o envelope (c); fibras com o limen aberto, apds corte do
envelope (d); e, modulo finalizado (e).

Fonte: o autor, (2021) e Cadore, (2015).

Para comprovar a eficacia da vedagdo dos médulos confeccionados, com o
modulo submerso em agua destilada foi realizada a inje¢cdo de ar comprimido no
sentido contrario ao de permeacao para observar se ha a formacao de bolhas de ar,
0 que atestaria comprometimento na vedacao e estanqueidade do modulo.
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3.1.4.2 Sistema de Aeracéo

O sistema de aeracdo utilizado nos experimentos é composto por um
compressor, um filtro cartucho, um rotametro e o aerador. O aerador foi
confeccionado por meio da utilizacdo de cinco pedras porosas em forma de cilindro
com dimensdes de 2 cm de didmetro e 5 cm de altura dispostas na configuracao
estrela (Figura 14a). O aerador foi disposto no fundo do biorreator, preenchendo
guase totalmente a sua area, de modo a evitar a deposicéo do lodo e visando tornar

a hidrodindmica do processo mais homogénea (Figura 14b).

Figura 14 — Detalhamento do aerador utilizado no MBR (@) e seu posicionamento no fundo
do biorreator (b).

A aeracdo foi controlada por meio de uma valvula acoplada a um rotametro
com flutuador do tipo esfera (OMEL, modelo T), com faixa de leitura de 0 a
10 L min™* de ar. O rotametro utilizado foi aferido por um fluxostato (SMC, PFM711-

C6-F) com certificado de calibragéo.

3.2 METODOS

3.2.1 Deteccédo e Quantificagdo dos Farmacos

Os farmacos foram detectados pelas analises de Extracdo em Fase Sodlida
(sigla em inglés: SPE, “Solid-Phase Extraction”) seguida de Cromatografia Liquida
de Alta Eficiéncia (sigla em inglés: HPLC, “High Performance Liquid
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Chromatography”) com injetor automatico e detector de arranjo de diodos (DAD). As
referidas andlises e o procedimento para validacdo da metodologia serdo detalhados
a sequir.

3.2.1.1 Extracdo em Fase Sdlida

A extracdo em fase solida foi realizada previamente as analises de
cromatografia liquida (HPLC) visando a purificacdo da amostra e, principalmente, a
concentragdo dos analitos, de modo a obter menores valores para os limites de
deteccao e quantificacao.

A SPE foi realizada em duplicata para todas as amostras, utilizando um
manifold a vacuo e cartuchos Strata® C18 de 500 mg e 6 mL da marca Phenomenex
(Figura 15). A metodologia de extracdo em fase solida baseou-se nos estudos de De
Liz et al. (2017), Maldaner e Jardim (2012), Peron (2007) e Queiroz et al. (2014).

Figura 15 — Imagem do manifold a vacuo utilizado na extracdo em fase sélida com os
cartuchos C18.
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O procedimento de extracao foi realizado em seis etapas, conforme descrito a
seqguir:

I) condicionamento do cartucho: 2 x 5 mL de metanol seguido de 2 x 5 mL de
agua MILI-Q, a uma vazdo de 2 mL min™;

II) acidificacdo das amostras com acido formico (pH 6,4);
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1) percolacgéio das amostras: vaz&do de 3 mL min™ e volume de amostra de 50 a
200 mL, dependendo da concentracéo esperada,

IV) secagem do cartucho por 30 min a vacuo, para remover completamente a
fase aquosa,;

V) eluicdo dos extratos: 2 x 3 mL de metanol, seguido de 1 x 3 mL da mistura
dos solventes acetona e metanol (1:1) e 1 x 3 mL de acetonitrila, a uma vazéo de
1 mL min;

V1) evaporacédo do extrato: sob fluxo de ar quente a 40 °C até a secagem;

VII) ressuspenséao do extrato com 1 mL de metanol.

3.2.1.2 Cromatografia Liquida de Alta Eficiéncia

Os farmacos foram quantificados por meio da analise de cromatografia liquida
de alta eficiéncia, apds a concentracédo e purificacdo por SPE.

O equipamento HPLC utilizado € da marca Agilent, modelo 1200 Infinity, com
injetor automatico e detector de arranjo de diodos (DAD). Utilizou-se a coluna Zorbax
Eclipse Plus C18, marca Agilent Analytical - 4,6 x 150 mm - 5 pym - Part Number
959993-902.

A determinacdo do EE2 e do DCF foi realizada em duplicata e com métodos
distintos, um para cada farmaco, baseados nos estudos de Peron (2007) e Araujo

(2006), os quais estéao descritos na Tabela 6.

Tabela 6 — Métodos utilizados no HPLC para os farmacos diclofenaco (DCF) e o
17-alfa-etinilestradiol (EE2).

Parametros DCF EE2
Método isocrético isocrético
29:71 acetonitrila/ 48'52
Fase movel 0,1 mol L™ de acetato de sédio, acidificado o
- " ) . acetonitrila/agua
com &cido acético glacial (pH: 6,3)
Vaz&o (mL min™) 1 1
Volume de injeg&o (pL) 20 20
Temperatura (°C) 25 25
Comprimento de onda (nm) 280 205
Tempo de retencao (min) 9,94 6,02
Tempo do método (min) 15 10

Os comprimentos de onda utilizados no detector DAD foram definidos por meio
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de um espectro de absor¢éo, o critério de escolha foi a maior absorbancia com a
auséncia de interferentes e boa resolucao do pico obtido.

3.2.1.3 Validacdo da Metodologia de Analise dos Farmacos

Considerando que as metodologias utilizadas para andlise dos farmacos
foram adaptadas de outros estudos, optou-se por realizar a validacdo da
metodologia proposta a fim de demonstrar se 0 método seria adequado para o
propésito deste trabalho.

Os parametros empregados para validacéo foram a seletividade, linearidade,
precisdo, exatidao, limite de deteccao e limite de quantificacdo, de acordo com 0s
conceitos e procedimentos referenciados na Resolucdo RDC n° 166 de 2017
(ANVISA, 2017).

A seletividade foi determinada comparando o extrato branco, isto é, a matriz
isenta dos analitos (DCF e EE2), com a matriz fortificada com os farmacos (extrato
fortificado). Para atestar a seletividade, nenhum interferente deve eluir no tempo de
retencdo da substancia de interesse, que deve estar bem separada dos demais
compostos presentes na amostra. Ainda, foi avaliada a eluicdo dos farmacos nos
dois métodos apresentados na Tabela 6, para verificar se 0os seus tempos de
retencdo estavam bem separados.

A linearidade da resposta do detector foi avaliada pela injecdo de
concentracdes padrdo dos farmacos (de 100 a 55.000 ug L™, para o EE2 e de 1.000
a 55.000 ug L™, para o DCF), construindo-se um grafico de calibracdo de cada um
dos compostos utilizados (sinal x concentracdo). O coeficiente de determinacao (R?)
foi utilizado para estimar o grau de linearidade do método.

A precisao da analise foi estimada por meio da repetitividade dos resultados
obtidos. Todas as analises (SPE e HPLC) foram realizadas em duplicata, o que
totalizou 4 repeticOes para cada amostra.

A exatiddao foi obtida por meio do grau de concordancia entre o valor
encontrado e o valor aceito como verdadeiro ou como referéncia. Para tanto,
avaliou-se a recuperagcdo dos farmacos (Rec.%), isto é, a quantidade do
determinado analito recuperado no processo em relacdo a quantidade real presente

na amostra, conforme a Equacao 13.
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Rec. (%) — valor obtido—valor real % 100 (13)

valor real

A recuperacéo foi avaliada em triplicata utilizando a matriz (efluente sintético
com lodo filtrado) fortificada com diferentes concentragcdes conhecidas dos analitos
DCF e EE2 (2,5; 5; 50 e 100 pg L™). Para as concentracdes de 50 e 100 pg L™
foram testados volumes iniciais de amostra iguais a 50 e 100 mL, e para as
concentracdes de 5 e 2,5 ug L™ foi analisado o volume inicial de 200 mL, totalizando
seis diferentes niveis de combinac¢fes de concentracdo de analito e volume inicial de
amostra. As condi¢cdes (concentracdo e volume) escolhidas para validacdo foram
definidas com base nas concentracfes esperadas de teste, bem como nos limites de
deteccdo e quantificacdo da andlise, isto €, para concentracdes menores do farmaco
foram necessérios maiores volumes de amostra.

Os limites de deteccdo e a quantificacdo foram estimados como a
concentracdo do analito que produz um sinal de trés e dez vezes, respectivamente,

a razao sinal/ruido do equipamento, conforme ANVISA (2017).

3.2.2 Caracterizacédo do Lodo

As propriedades fisico-quimicas do lodo foram avaliadas durante os
experimentos por teor de solidos suspensos totais e volateis, micrografia Optica,
distribuicdo de tamanhos dos flocos, curvas de sedimentacdo e indice volumétrico

do lodo. A metodologia de cada analise ser& descrita a seguir.

3.2.2.1 Teor de Solidos Suspensos Totais e Volateis

O teor de sélidos suspensos totais (SST) e volateis (SSV) foi analisado em
triplicata por meio da técnica gravimétrica, descrita nas se¢fes 2540D e 2540E,
respectivamente, do Standard Methods 20th (APHA; AWWA,; WEF, 1998). A anélise
do teor de solidos suspensos totais permitiu quantificar a matéria suspensa do lodo
de esgoto, além de monitorar as alteracdes da biomassa ao longo dos processos do

MBR e definir a quantidade de sélidos disponiveis nos experimentos de sor¢ao.
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3.2.2.2 Micrografia Optica

A andlise de micrografia Optica foi realizada no lodo com o objetivo de avaliar
as alteracbes nas caracteristicas fisicas dos flocos, como tamanho, forma e
dispersédo ao longo dos experimentos devido a influéncia da vazao de ar.

Para aquisicdo das imagens, uma gota de lodo foi colocada em uma lamina
de vidro e coberta com outra. Uma série de 5 a 15 imagens foi realizada com
diferentes gotas de forma aleatéria para cada amostra. As imagens foram obtidas
por meio de um microscopio Optico (Bioptika, B100 series), com aumento de 5%, no

modo transmitancia.

3.2.2.3 Distribuicdo de Tamanhos dos Flocos do Lodo

A distribuicdo de tamanhos dos flocos do lodo foi determinada para avaliar a
influéncia da intensidade de aeracdo e do proprio processo microbiolégico no
tamanho dos flocos do lodo, devido aos fen6menos de quebra ou aglomeragéo.

Essa analise foi realizada por um granuldbmetro da marca Cilas 1180. A
técnica baseia-se no principio da difracdo a laser por medicdo da variacdo angular
da luz difundida a medida que um feixe de laser interage com as particulas dispersas
da amostra. As medidas foram realizadas pela aproximagdo de Fraunhofer,
considerando-se que ndo ha difracdo da luz no interior da particula, ou seja, ela é
opaca.

A analise foi realizada com o modo de agitacdo do equipamento desligado, a
fim de evitar a desfloculacdo da amostra durante o teste.

3.2.2.4 Curvas de Sedimentacéo e indice Volumétrico do Lodo

As andlises de indice Volumétrico do Lodo (IVL) e a curva de sedimentacéo
foram realizadas para correlacionar os resultados de granulometria a laser com a
sedimentabilidade do lodo.

Para evitar a influéncia das variaveis ndo controladas dessa analise, tais
como a concentragéo do lodo e o material e forma do recipiente utilizado, todos os
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testes foram realizados em uma proveta de vidro graduada de 1 L com as mesmas
dimensées e com uma concentracdo padréo de lodo de 8 gSST L™

A curva de sedimentacdo foi obtida prosseguindo-se com 0 ensaio de
sedimentacao na proveta por 14 h. Em intervalos de tempos previamente definidos,
foi registrada a altura do lodo sedimentado, construindo-se um grafico de altura x
tempo. A tangente de maior inclinagdo a curva tragada permitiu estimar o valor da
velocidade de sedimentacédo zonal (VSZ), de acordo com a metodologia definida por
Von Sperling (1997b).

O IVL, também conhecido como indice de Mohlman, refere-se ao volume, em
mililitros, ocupado por um grama de lodo apds a sedimentacdo por 30 minutos. O
IVL foi calculado conforme a Equacao 14 (VON SPERLNG, 1997h).

IVL = (V30)/(SSTxVp) (14)

na qual:
SST= concentracéo de sélidos suspensos totais na amostra (g L™);
Vp= volume de liquido contido na proveta (L);

V30= volume sedimentado apés 30 minutos (mL).

3.2.3 Caracterizacdo dos Parametros Basicos do Permeado

As propriedades fisico-quimicas do efluente sintético, do interior do biorreator
e do permeado foram monitoradas ao longo dos experimentos com o intuito de
avaliar a eficacia do tratamento e correlacionar as condicbes do processo com a
remocao dos farmacos, bem como avaliar a capacidade do sistema em suportar a
presenca de micropoluentes toxicos (DCF e EE2). As andlises realizadas foram pH,
temperatura, OD, condutividade elétrica, turbidez e carbono orgéanico total (sigla em

inglés: TOC, “Total Organic Carbon”), as quais serdo descritas a seguir.

3.2.3.1 Medidas de Condutividade Elétrica, pH, Turbidez, OD e Temperatura

A condutividade elétrica foi determinada a partir de um condutivimetro digital
(Digimed, 15306). O pH foi determinado por meio de um pHmetro (Digimed, DM20).



88

Para a turbidez, foi utilizado um turbidimetro (Hanna Instruments, HI98703). O
oxigénio dissolvido foi obtido por meio de um Oximetro Digital — Pen Type (Yieryi,
JPB-70), o qual possui um termostato acoplado que foi utilizado para o

monitoramento da temperatura.

3.2.3.2 Determinagédo de Carbono Organico Total

A determinagdo do TOC foi realizada a partir de um analisador de carbono
total (Shimadzu, TOC VCSH).

O equipamento utiliza o método de oxidacdo por combustdo catalitica na
temperatura de 680 °C e realiza medidas diretas de carbono total (sigla em inglés:
TC, “Total Carbon”) e carbono inorganico (sigla em inglés: IC, “Inorganic Carbon”) e
a medida indireta do carbono organico total (TOC).

O carbono total presente na amostra liquida € oxidado a di6xido de carbono
(CO,), que é detectado no detector de infravermelho ndo dispersivo (NDIR). Diante
disso, conhecendo a concentracdo de CO, obtém-se o valor de TC da amostra, por
meio de uma curva de calibragéo.

O carbono inorganico, por sua vez, é obtido acidificando a amostra com uma
pequena quantidade de acido cloridrico de modo que todos os carbonatos séo
convertidos em CO, e mensurados por NDIR.

O TOC, portanto, é obtido de forma indireta, por meio da subtracédo do IC do

conteudo total de carbono presente na amostra, conforme Equacgéo 15.

TOC=TC-IC (15)

3.2.4 Experimento de Sorgédo no Lodo

A metodologia adotada nos experimentos de sor¢do esta representada no
fluxograma da Figura 16.

A batelada de sorcéo foi realizada em duplicata para todas as vazdes de
aeracdo testadas. O processo foi conduzido por 24 horas em tanques idénticos

preenchidos com 1,5 L de lodo.
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Figura 16 — Fluxograma da metodologia dos experimentos de sor¢do em batelada realizados
para avaliar a influéncia da vaz&o da aeracdo na remocéao dos farmacos DCF e EE2.
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Para avaliar a influéncia da vazdo de aeracdo, previamente ao inicio do
experimento o lodo foi mantido sob aeracdo constante em trés vazdes distintas (2; 5
e 8 L min) durante oito dias.

O tempo de oito dias de aeracdo continua foi escolhido com o objetivo de
permitir que o cisalhamento gerado pela aeracdo afetasse significativamente os
flocos do lodo, permitindo mensurar a sua influéncia na estrutura e no tamanho dos
flocos.

Previamente aos oito dias de aeracao, o lodo foi inativado quimicamente pela
azida de sodio, para inibir a respiracdo aerdbia e suprimir a atividade microbiana da
biomassa, a fim de avaliar o fenbmeno de sor¢cdo de forma isolada da
biodegradagéo. A quantidade de azida utilizada foi definida com base no estado
maximo de inibicdo da atividade microbiana. Para isso, adicionou-se glicose em
lodos com diferentes concentracbes de azida e, apds transcorridas 24 h, o
percentual de remocao do TOC foi utilizado como pardmetro para avaliacdo do valor
6timo da concentracéo, o qual foi determinado como 0,2 gNaN; gSST™.

Apos os oito dias em que o lodo permaneceu sob cisalhamento da aeracéo,
foi realizada a sua caracterizagdo por teor de sélidos SST e SSV, microscopia Optica
e distribuicdo de tamanhos dos flocos (Sec¢éo 3.2.2). Apos, o pH do meio foi ajustado

para 7,0 com acido acético glacial, e foi adicionada a solucédo de efluente sintético
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fortificada com os farmacos (DCF e EE2), de modo a obter uma concentracao inicial
de farmacos de 100 pg L™,

Considerando que os farmacos foram adicionados a partir da solucao
estoque, a qual esses estavam dissolvidos em metanol, visando nao alterar
significativamente a polaridade do meio, utilizou-se a mesma concentragao de
metanol nas amostras comparativas, a qual foi de apenas 0,02 % (v/v).

O teor de sélidos totais foi mantido em 10 + 0,9 g L™ e todos os testes foram
realizados na auséncia de luz para evitar remoc¢éo por fotodegradacdo. No final do
experimento, transcorridas as 24 h, o lodo foi caracterizado por andlises de curva de
sedimentacao e IVL (Secao 3.2.2).

Para analise dos farmacos, amostras foram coletadas nos tempos de 0,5; 1;
4; 12 e 24 h e filtradas a vacuo para retirada dos solidos. Posteriormente, os
farmacos presentes na fase liquida foram quantificados, por SPE e HPLC (Secéo
3.2.1). A quantidade sorvida foi calculada por balangco de massa, conforme a

Equacéo 16.

_ (Cins = Cept) o7 (16)

Csorvida

na qual:

SST= concentracéo de sélidos suspensos totais (g L™).

Csonida= microgramas de farmaco sorvida por gramas de solidos suspensos totais
(Mg g™);

Cini= concentracdo influente de farmacos (ug L™);

Cesi= concentracéo efluente de farmacos no tempo de coleta da amostra (ug L™).

Os valores do coeficiente de distribuicdo sélido/liquido (K4) foram calculados,
nas condicbes de equilibrio, conforme a Equacdo 1, a qual define que a
concentragéo do composto sorvido no lodo (Csg) € proporcional a sua concentragcao
no liquido (Ciiq).

Um teste de sorcdo em branco foi realizado exatamente nas mesmas
condi¢cbes previamente descritas (inclusive com adicdo de azida de sédio), porém,
na auséncia do lodo, com o intuito de avaliar se houve remoc¢ao dos farmacos por

outras vias.
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3.2.5 Experimentos na Unidade de Biorreator com Membranas

Nesta secdo serd apresentada a metodologia utilizada nos experimentos de
operacdo da planta piloto do Biorreator com Membrana. Primeiramente, seréo
descritos 0s ensaios de caracterizacdo da membrana, seguidos pela descricdo

detalhada do monitoramento, controle e operagéo do sistema MBR.

3.2.5.1 Caracterizagdo da Membrana

As membranas utilizadas no processo de MBR foram caracterizadas por meio
de ensaios de compactacdo, permeancia hidraulica e fluxo critico, conforme

detalhado a sequir.

3.2.5.1.1 Compactacao

A compactagdo da membrana refere-se ao adensamento da microestrutura
dessa devido a aplicacdo de diferenca de pressao, e é constatada pela queda do
fluxo de permeado.

Diante disso, para evitar que o fendmeno de compactagcdo seja confundido
com a diminuicdo do fluxo por incrustacdo, anteriormente a todas as medidas de
caracterizacdo da membrana e o inicio dos experimentos, a membrana foi
compactada por meio da aplicacdo de vacuo (300 mbar), o qual foi mantido até a

obtencdo de um fluxo de agua destilada constante na temperatura de 20 °C.

3.2.5.1.2 Permeéancia Hidraulica e Fluxo Critico

As medidas de permeancia hidraulica foram realizadas com agua destilada,
na temperatura de 20 °C, antes e ap0s cada experimento de permeac¢do com lodo
ativado, sem a realizagcdo de nenhuma etapa de limpeza, a fim de avaliar o fouling.
Para determinacéo dessa caracteristica utilizou-se o Modo 2 de operacéo da planta
MBR (Secédo 3.1.4). A pressao de vacuo foi gradativamente aumentada de 350 a

800 mbar, permanecendo-se por um tempo de 15 minutos em cada pressao para
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avaliacdo (esse tempo denomina-se “passo”). Para cada passo a pressao foi
aumentada em 50 mbar (essa alteracdo denomina-se “degrau”). Como o intervalo de
pressbes de vacuo avaliadas foi de 350 a 800 mbar, a PTM variou de 650 a
200 mbar. A medida de permeancia hidraulica (K) das membranas foi obtida por
meio do coeficiente angular gerado pela reta do grafico fluxo de agua destilada
versus pressao aplicada.

Na determinacédo do fluxo critico utilizou-se somente a vazédo de aeracao de
2 L min?, visando avaliar a condigéo hidrodinamica menos favoravel de todas as
testadas (HOWELL; CHUA; ARNOT, 2004). O monitoramento do fluxo de permeado
foi realizado por 3 horas, para trés pressdes de vacuo distintas: 350, 400 e 450 (as
quais se referem a PTM de 650, 600 e 550 mbar), com base na metodologia

realizada por Cadore et al. (2018).

3.2.5.2 Condic¢oes de Operacao do MBR

A operacao do sistema MBR foi conduzida por oito dias com lodo ativado nas
concentracdes de SST e SSV médias de 11.200 e 7.800 mg L™, respectivamente.

O objetivo principal dessa etapa experimental foi avaliar a influéncia da vazao
de aeracdo no processo MBR na sorcao e biodegracdo dos farmacos DCF e EE2.
Para isso, foram estudadas trés vazdes de aeracdo distintas: 2; 5 e 8 L min™. Essas
foram escolhidas de modo que, em todas as condicdes, se obtivesse o fornecimento
de oxigénio suficiente para os microrganismos, isto €, concentracfes de oxigénio
dissolvido superiores a 2 mg L™, de forma que o OD n&o fosse um agente limitante
(VON SPEERLING, 1997b; GRAY, 2008). Ainda, foram evitadas vazdes muito altas
para impedir o rompimento das fibras ocas. O tempo de oito dias de processo em
cada aeracao foi 0 mesmo estudado nos experimentos de influéncia da aeragéo na
sorcao (Secéo 3.2.4) o que permitiu correlacionar os resultados obtidos entre os dois
processos experimentais realizados.

A metodologia utilizada para o experimento no MBR esta representada no

fluxograma da Figura 17.
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Figura 17 — Fluxograma da metodologia utilizada nos experimentos realizados no MBR para
avaliacdo da influéncia da vazao da aeracao na remocao dos farmacos DCF e EE2.
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O sistema MBR foi continuamente alimentado com efluente sintético
enriquecido com 100 pg L™* de DCF e também de EE2. O efluente sintético foi
preparado diariamente a partir da solugdo concentrada, de modo a evitar prévia
degradacéo.

A planta piloto utilizada é programada e projetada para operar em pressao
constante. A pressdo de operacdo foi setada em 400 mbar com base no ensaio de
fluxo critico realizado. Para controlar a incrustacdo da membrana, foram realizadas
retrolavagens, e o processo funcionou de forma intermitente, ora permeando, ora
retrolavando.

Na Tabela 7 estdo descritas as varidveis controladas, as quais foram
definidas pelo autor. Ressalta-se que a temperatura do biorreator foi controlada
durante todo o processo, por meio de um banho termostatico (AKMLAB, BHS-1) em
20 °C.

As variaveis ndo controladas e monitoradas durante os experimentos serao
apresentadas na secéo de resultados e discusséo. Diariamente, durante o processo
experimental, os parametros fluxo de permeado, pH do biorreator e do permeado
foram monitorados. Ainda, no primeiro e oitavo dias de processo foram realizadas as
analises comparativas para 0 monitoramento da remoc¢do dos farmacos (Secéo
3.2.1), caracteristicas do lodo (Secédo 3.2.2), parametros basicos de qualidade do

permeado (Secéo 3.2.3), TRH (Equacéao 10) e razdo F/M (Equacédo 11).
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Tabela 7 — Variaveis controladas do processo conduzido com lodo ativado no MBR.

Area de permeac&o (cm?) 350 a 450
Caracteristicas Diametro externo médio (cm) 0,09
do Mdédulo Numero de fibras 40 a 50
Comprimento das fibras (cm) 30
pH inicial do biorreator 7,0
Temperatura (°C) 20
Oxigénio dissolvido (mg L™) >2
Parametros Ciclo de Retrolavagem 2 min de permeacaol 10 s de

Operacionais

retrolavagem

Vaz&o de aeracdo (L min™) 2,5e8
Presséo de operagéo (mbar) 400
Idade do lodo (dias) equivalente ao dia de processo (1 a 8)
Tempo de processo (dias) 8

3.2.6 Analise Estatistica

As analises estatisticas foram realizadas por meio do Software IBM SPSS

Statistics - V26.

A avaliacdo da normalidade dos dados foi realizada pelo teste Kolmogorov-

Smirnov (95% de confianca). Para a avalicdo da existéncia de diferenca estatistica
entre as meédias de diferentes grupos foi realizado a Andlise de Variancia (ANOVA)
seguida pelo teste de Tuckey (99 % de confianca). Para a avalicdo da diferenca
estatistica entre a média de um determinado grupo e um valor alvo, utilizou-se o
teste “t” de Student (99 % de confianca) para os dados considerados com
distribuicdo normal, e o teste ndo paramétrico de Wilcoxon (99 % de confianca) para

os dados considerados com distribuicdo ndo normal.
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4 RESULTADOS E DISCUSSAO

Nesta secdo serdo apresentados os resultados obtidos nos estudos de
remocdo dos farmacos 17-alfa-etinilestradiol e diclofenaco do efluente sintético
domeéstico.

Primeiramente, serdo demonstrados os resultados de validacdo da
metodologia de deteccdo e quantificacdo dos produtos farmacéuticos. Apds, serdo
discutidos os resultados referentes a influéncia da vazdo de aeragdo nas
propriedades fisico-quimicas dos flocos de lodo e, consequentemente, na remocao
dos farmacos (DCF e EE2) por sorcdo (batelada) na biomassa. Por fim, seréo
apresentados os resultados do efeito da vazao de aeracado na remocao dos referidos
farmacos pelos mecanismos de sorcdo e biodegracdo simultdneas no processo

continuo do MBR.

4.1 VALIDACAO DA METODOLOGIA DE ANALISE DOS FARMACOS

Os farmacos (DCF e EE2) foram quantificados por extracdo em fase soélida
(SPE) seguida de andlise de cromatografia liquida de alta eficiéncia (HPLC).

O desenvolvimento do método de cromatografia teve inicio com a realizacdo
de uma varredura espectrofotométrica na regido do UV, em uma faixa de
comprimento de onda de 190 a 400 nm, conforme demonstrado na Figura 18. Por
meio desse espectro foram determinados os comprimentos de onda de absorc¢éo
maxima para os farmacos, 0s quais sao iguais a 205 e 215 nm para o EE2 e DCF,
respectivamente.

Para o método do diclofenaco, no maximo comprimento de onda (215 nm)
observou-se mais interferéncias de outros compostos. Por esse motivo, 0
comprimento de onda de 280 nm foi escolhido para as analises desse farmaco, visto
qgue no referido comprimento também foi observada alta absorcéo, além de menores
interferéncias. Diante disso, definiu-se os comprimentos de onda de 205 e 280 nm,

para a determinacdo dos farmacos EE2 e DCF, respectivamente.
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Figura 18 — Espectro de varredura na regido do UV e cromatogramas obtidos no HPLC para
as solucdes padrao do 17-alfa-etinilestradiol (a) e do diclofenaco (b).
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Na Figura 18 sdo demonstrados também os cromatogramas obtidos para os
farmacos EE2 e DCF puros (solucdes padrées) para os comprimentos de onda de
205 e 280 nm. Como pode ser observado, os picos cromatograficos estdo bem
definidos e com alta resolucéo o que indica uma boa performance da metodologia de
analise.

A segquir, serdo apresentados os resultados de seletividade, linearidade,
precisdo, exatiddo e limites de deteccdo (LD) e quantificacdo (LQ) do método
proposto para analise dos farmacos.

4.1.1 Seletividade

A seletividade do método foi analisada por meio da comparagdo do
cromatograma do extrato do branco, o qual corresponde ao efluente sintético
fortificado com o farmaco que ndo € o analito em questdo, com o extrato fortificado
pelo farmaco de interesse, ambos apds as etapas de concentracdo e purificacdo por
extracdo em fase sélida (SPE).

Na Figura 19 e 20 sao apresentados o0s cromatogramas dos extratos

branco (a) e fortificado (b) para os farmacos EE2 e DCF, respectivamente.
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Figura 19 — Cromatogramas do extrato branco (a) e do extrato fortificado com 17-alfa-
etinilestradiol (EE2) (b) obtidos no HPLC para o método do EE2.
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Figura 20 — Cromatogramas do extrato branco (a) e do extrato fortificado com diclofenaco
(DCF) (b) obtidos no HPLC para o método do DCF.
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No inicio dos cromatogramas (1,5 a 3 min), podem ser observados sinais
caracteristicos do solvente e/ou impurezas. No entanto, no extrato branco, para
ambos os métodos, ndo foram observados picos interferentes proximos ao pico
correspondente aos farmacos analisados, indicando que ndo ha coeluicdo de
interferentes com o analito de interesse, 0 que atesta a seletividade do método.

No método do diclofenaco, ndo foi possivel observar pico referente a eluicao
do EE2, por outro lado, no método do 17-alfa-etinilestradiol foi observado em torno
de 3 minutos, um pico provavelmente devido a presenca do DCF.

Ressalta-se que nao foi possivel empregar o mesmo método para ambos 0s
farmacos. O método que foi considerado adequado para o DCF ndo apresentou
eluicdo do EE2 no tempo de teste. Por outro lado, no método adequado para o EE2,
o DCF nao apresentou resultados estaveis.

O diclofenaco apresenta ionizagcdo significativa em meios acidos, visto que
apresenta pK, igual a 4,15. Diante disso, na literatura sdo normalmente empregados
métodos em que a fase mével é uma solucdo tampdo, visto que os resultados
podem ser bastante instaveis devido a pequenas alteracbes do pH. Estudos
comprovam que a absorcao UV/Vis é afetada com alteracBes do pH em compostos
com a ionizacgao fortemente dependente desse parametro (BAIBARAC et al., 2019).

Neste trabalho, foi utilizada como fase mével uma solucdo de acetato de
sédio e acido acético nas concentracbes e proporcdes previamente definidas por
Peron (2007). O acetato de sodio é um sal proveniente de uma base forte e de um
acido fraco, diante disso, uma solucdo de &cido acético e acetato de sodio (acido
fraco com sua base conjugada), nas devidas propor¢cbes, pode atuar como um
tampéo, de modo a manter o pH relativamente constante, evitando alteracdo da

molécula devido a ionizagéo.

4.1.2 Linearidade
Na Figura 21 sdo demonstrados os resultados da linearidade da metodologia

de andlise dos farmacos, obtidos por meio da injecdo da solucdo padrdo do EE2 e

do DCF no HPLC em concentrag0es previamente definidas.
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Figura 21 — Curva de calibragdo do método de HPLC para o 17-alfa-etinilestradiol (e) com
R2=0,9996, e para o diclofenaco (») com R2=0,9999.
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No gréafico apresentado pode-se observar que a resposta do detector foi linear
nos intervalos de concentracdo estudados para ambos os analitos testados. Os
coeficientes de determinacdo (R2) obtidos foram iguais a 0,9996 e 0,9999,
respectivamente para o EE2 e o DCF. Ambos os valores de R2 foram superiores a

0,99, valor recomendado pela ANVISA (2017) para validacdo de métodos analiticos.

4.1.3 Precisao e Exatidao

A precisdo e exatiddo da metodologia empregada foram avaliadas por meio
de experimentos de recuperacdo na andlise de SPE. Na Figura 22 estédo
apresentados os valores obtidos para o percentual de recuperacao dos farmacos.

A avaliacdo da recuperacao foi realizada em triplicata, em seis diferentes
niveis de concentracdo do analito e volume inicial de amostra, esses definidos
baseados nas condi¢des experimentais. Nao foi observada influéncia dos diferentes
volumes de amostra e concentracdes de farmacos no percentual de recuperacéo
desses, visto que todos os grupos foram considerados significativamente iguais por

meio da anéalise de variancia ANOVA.
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Figura 22 — Recuperagfes dos farmacos 17-alfa-etinilestradiol (e) e diclofenaco (+) apés o
processo de extracdo em fase sélida em seis diferentes niveis de concentracdo de farmaco
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Na Tabela 8 estdo apresentados os valores de desvio padrdo e os valores de

‘1", calculados por meio do teste de “t” de Student, a fim de avaliar a preciséo e

exatiddo da metodologia empregada.

Tabela 8 — Média das recuperacdes dos farmacos 17-alfa-etinilestradiol (EE2) e diclofenaco
(DCF) apés processo de extracao em fase sélida, acompanhado dos coeficientes de

variagdo nos seis niveis de fortificacdo estudados.

Nivel de Vol R %0 | Desvi De§v~|o
Composto | fortificacéo __volume ecuperacao esvio padrao lculad
(g LY inicial (mL) média* (%) | padrdo | relativo caleulado

Mg (%)

2,5 250 97,4 2,5059 2,57 -1,0245
5 200 101,9 3,4655 3,40 -2,6016
EE? 50 50 96,9 6,6797 6,89 -2,0141
50 100 96,2 4,2797 4,45 -1,9293
100 50 97,5 2,1517 2,21 -2,3448
100 100 97,5 3,1161 3,20 1,2519
2,5 250 1011 5,7826 5,72 -0,9164
5 200 99,6 1,8651 1,87 0,8267
DCE 50 50 98,2 4,5036 4,59 -0,7437
50 100 101,9 4,0539 3,98 1,228
100 50 1011 3,0559 3,02 0,5980
100 100 102,8 4,9619 4,83 -0,5129

*: obtida pela média aritmética de n=6 (triplicata SPE seguido de duplicata no HPLC).
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Os desvios padrao relativos foram inferiores a 6,90 % em todas as condi¢cbes
testadas. Com 99 % de confiabilidade, o teste “t” apresentou valores calculados
menores que o valor tabelado. Desta forma, pode-se afirmar que os valores de
recuperacdo encontrados sao significativamente iguais ao valor esperado (100 %).
Os resultados obtidos demonstram que a metodologia proposta é considerada exata
e precisa segundo os critérios estabelecidos pela ANVISA (2017).

Recuperacfes maiores que 100 % foram observadas em praticamente todas
as amostras, podendo ser atribuidas a evaporacdo do metanol no momento da
ressuspensdo do extrato seco, considerando sua volatilidade e o baixo volume de
ressuspensdo (1 mL). Ressalta-se que as repeticbes foram realizadas no mesmo

momento, pelo mesmo analista e pelos mesmos instrumentos e equipamentos.

4.1.4 Limites de Deteccdo e Quantificacao

Na Tabela 9 estdo demonstrados os limites de deteccao (LD) e quantificacéao
(LQ) dos farmacos para analise de HPLC e SPE. Ambos os limites apresentados
foram calculados por meio da razdo sinal/ruido média fornecida pelo equipamento
de analise HPLC.

Tabela 9 — Limites de detecc¢éo (LD) e quantificacdo (LQ) para os farmacos 17-alfa-
etinilestradiol (EE2) e diclofenaco (DCF) nas analise de HPLC e de SPE.

LD L? L =
FArmacos (Mg L™) Q(ug L™)
HPLC SPE + HPLC HPLC SPE + HPLC
EE2 100 0,5 150 0,75
DCF 850 4,25 3000 15

Considerando a pré-concentracdo de até 200 vezes pela extracdo em fase
sélida, a metodologia empregada SPE + HPLC possibilita a quantificacdo de limites
200 vezes menores do que somente a analise do HPLC, dependendo do volume
inicial da amostra.

Os resultados de validagdo apresentados indicam que o método analitico
proposto é adequado para o propdsito, mostrando-se preciso, exato, seletivo e linear

dentro do intervalo das concentracfes avaliadas.
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4.2 EXPERIMENTO DE SORCAO NO LODO INATIVADO

Nesta sec¢do seréo descritos os resultados obtidos no estudo de remoc¢ao dos
farmacos (EE2 e DCF) por sorcdo no lodo aerobio inativado. Primeiramente, serdo
apresentados os resultados de inativacédo da atividade microbiana do lodo por azida
de sodio, seguidos pelos resultados da influéncia da vazdo de aeracdo nas

propriedades dos flocos do lodo e, por fim, da remocéo dos referidos farmacos por
sorcao.

4.2.1 Inativacdo do Lodo

O lodo foi inativado quimicamente por azida de sodio. A avaliacdo da inibicdo
da atividade microbiana do lodo foi realizada por meio dos resultados de remocéao de
TOC para diferentes concentragcdes de azida, conforme apresentado na Figura 23.

Figura 23 — Resultados de remocédo do carbono orgéanico total (TOC) para o teste de
inativacdo do lodo com diferentes concentracdes de azida de sodio (NaNs) por grama de
so6lidos suspensos totais (SST), ap6s 24 horas.
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Os resultados obtidos indicam que o nivel de inibicdo da atividade microbiana
pode ser correlacionado com a quantidade de azida de sddio adicionada. Um estado
maximo de inibicdo, avaliado pela auséncia da remoc¢éao do TOC apdés 24h, foi obtido
apos a adicdo de 0,2 gNaN3; gSST™, corroborando outros estudos (ROH e et al.,
2009; BARBOT et al., 2010).

Pelas andlises de TOC pode-se concluir, também, que a referida
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concentracéo inibiu a biodegradacao, entretanto, ndo gerou lise celular (ruptura da
parede celular), considerando que nao foi observado o aumento do TOC, o qual
poderia ter ocorrido pela liberagdo das substancias intracelulares (ROH et al., 2009;
MENNITI; MORGENROTH, 2010).

Na Figura 24 estdo apresentados os resultados de inibicdo da atividade
microbiana para o lodo filtrado (auséncia de soélidos), o qual foi utilizado no teste de
sor¢cdo em branco. Conforme os resultados obtidos, observa-se que a concentracéo
otima de azida, entre as concentracoes testadas, € de 0,5 gramas por litro de lodo
filtrado.

Figura 24 — Resultados de remocéo do carbono organico total (TOC) para o teste de
inativacéo do lodo filtrado (auséncia de sélidos) com diferentes concentragbes de azida de
sédio (NaNs) por litro de lodo filtrado, apés 24h.
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A azida de sbédio € um reagente quimico frequentemente utilizado como
inibidor de atividade microbiol6gica em trabalhos de determinacdo das propriedades
de sorcao em lodo ativado (ROH et al., 2009; BARBOT et al., 2010; CLOUZOT et al.,
2010b; KYU et al., 2013). Esse reagente € um inibidor da funcdo mitocondrial das
células e atua por meio de um mecanismo no qual ocorre a inibicdo da fosforilacdo
oxidativa por meio da inativagdo da citocromo C oxidase, a enzima final na cadeia de
transporte de elétrons mitocondriais, resultando em uma rapida deplecdo do ATP
intracelular (HARVEY; HARDY; ASHFORD, 1999; YUWEN et al., 2000). Diante
disso, entende-se que a azida atua na inativagdo de microrganismos que possuem a
referida fung&o mitocondrial, isto &, microrganismos aerobios.

Por outro lado, a inativacdo dos microrganismos anaerébios estritos ou

facultativos ndo ocorre pela adicdo de azida de sodio. No entanto, nos experimentos
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de sorcdo deste estudo foi mantida alta concentracdo de oxigénio dissolvido
(>2 mg L™) durante todo o tempo. Essa condicédo é extremamente desfavoravel aos
microrganismos anaerobios estritos, tendo em vista que esses nao toleram oxigénio
e sobrevivem apenas em ambientes redutores (GRAY, 2008). Diante disso, no caso
dos microrganismos facultativos, tanto o seu mecanismo de aerobiose como o de
anaerobiose serdo inativados, devido a presenca de azida de sodio e a alta
concentracdo de oxigénio dissolvido, respectivamente.

A confiabilidade da inibicdo microbiana por azida foi atestada neste trabalho
pela auséncia da remocdo de TOC, nas amostras com adicéo de 0,2 gNaN3 gSST™?,
em comparagao com a amostra inicial. No entanto, embora os valores encontrados
sejam similares a outros estudos, parece ndo haver um consenso na literatura sobre
a concentracao ideal de azida de sodio para inativacao, visto que esta pode estar
relacionada a outras caracteristicas do lodo, as quais ndo sdo levadas em
consideragdo, como a atividade e estrutura da comunidade microbiana (PIERRE;
MAUD; BENOIT, 2014; SURESH; PAN; NG, 2020). Apesar disso, a inativacdo do
lodo com azida foi escolhida uma vez que outros métodos mais usuais, como a
esterilizacdo em autoclave, poderiam interferir de forma mais severa na estrutura e
composicao dos flocos do lodo, o que afetaria sua capacidade de sor¢céo, afastando
0s experimentos das condic¢des reais.

No entanto, é importante ressaltar que os efeitos da azida nas propriedades
fisico-quimicas do lodo também ndo estdo bem delineados. Barbot et al. (2010)
sugeriram que a azida poderia afetar a desfloculacdo do lodo e a sua viscosidade
aparente. Suresh, Pan e Ng (2020) reportaram o aumento de flocos pequenos
(tamanho de flocos <100 um) com o aumento da concentracdo de azida de sodio.
Outros estudos também reportaram um impacto da azida no pH e condutividade
elétrica do lodo ativado (STEVENS-GARMON et al., 2011; PIERRE; MAUD;
BENOIT, 2014).

Apesar dos efeitos reportados, ressalta-se que a mesma concentracao de
azida foi utilizada nos testes comparativos, de modo a manter as mesmas
interferéncias em todas as amostras. Ainda, os resultados deste trabalho, referente
as propriedades dos flocos do lodo, s&o comparaveis aos encontrados na literatura
para influéncia do cisalhamento na distribuicdo de tamanhos dos flocos de lodo que

ndo sofreram etapas de inativagdo quimica ou fisica.
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4.2.2 Caracterizacdo do Lodo Aerdbio Inativado

Nesta secéo serdo apresentados os resultados da influéncia da vazéo de ar
na distribuicdo de tamanhos, estrutura, composicdo e sedimentabilidade dos flocos
do lodo aerdébio inativado com azida de soédio.

Todos os estudos da literatura, que serdo referenciados, comparados e
discutidos nesta secao, referem-se a resultados obtidos com o lodo aerébio que nao
passou por processo de inativacdo microbiologica, visto que ndo foram encontrados
estudos na literatura sobre a resposta ao cisalhamento (inclusive por meio da
aeracdo) dos flocos de lodos inativados quimicamente, o que pode ser entendido
como um diferencial deste trabalho. Ainda assim, foi possivel correlacionar os
resultados obtidos com outros estudos da literatura, pois foi observado

comportamento similar, apesar da auséncia da atividade microbiana.

4.2.2.1 Teor de Sdlidos, Distribuicdo de Tamanhos e Micrografia dos Flocos do
Lodo

O teor de solidos suspensos totais nos experimentos de sorcdo foi igual a
10,0 £ 0,9 g L™, com um percentual de 70,2 + 2,4 % de solidos suspensos volateis.

Na Figura 25 esta ilustrado um gréfico, para uma das amostras deste estudo,
que exemplifica a distribuicdo de tamanhos dos flocos. Todas as demais amostras
apresentaram comportamento similar, isto é, distribuicdo unimodal e em forma de
sino, corroborando o encontrado em outros estudos (NOPENS et al., 2002; HAN et
al., 2012; DE TEMMERMAN et al., 2015).

Para todas as amostras analisadas os flocos de lodo apresentaram tamanho
na faixa de 0 a 400 um, o que se assemelha a estudos como NOPENS et al., 2002,
DE TEMMERMAN et al., 2015. Ressalta-se, no entanto, que embora a agitacao
mecanica do granuldmetro a laser tenha sido mantida desligada, com o intuito de
evitar intensa fragmentacao dos flocos de lodo, as particulas estdo ainda sujeitas a
alguma fragmentacao/desaglomeracdo durante a andlise devido ao ultrassom do
equipamento, que € necessario para manter as particulas suspensas e dispersas
durante a leitura. Diante disso, o tamanho das particulas de lodo medido com o
meétodo de difracédo a laser pode ndo ser exatamente o valor real, mas os resultados

podem ser utilizados para comparagcdo entre as amostras (BIEGANOWSKI et al.,
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2012).

Figura 25 — Resultado da distribuicao de tamanhos de particulas do lodo submetido a taxa
de aeracéo de 5 L min™ por 8 dias.
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Os resultados de granulometria a laser estdo descritos na Tabela 10. Os
valores de diametro citados como Djg, Dsp € Dgg referem-se ao tamanho da particula
correspondente a porcentagem cumulativa de 10, 50 e 90 %, respectivamente. Por
exemplo, para o Dgp, significa que 90 % dos flocos do lodo apresentam diametros

menores que o valor Dgg € 10 % apresentam didmetros maiores.

Tabela 10 — Diametros (D) dos flocos de lodo submetidos a diferentes taxas de aeracao
(2,5 e 8 L min™) por 8 dias e para o lodo no dia da coleta.

Dlametr(()u?nc;s flocos LODO 2L min? 5L min™* 8L min?
Dmedio 113,5+ 0,9 104,4 + 0,2 91,8+ 2,2 63,8 +5,8
Do 299+15 27,2+1,2 22,7+0,1 15,8 + 0,8
D5 o 99,4+1,0 90,8+1,8 80,6 £ 0,7 56,5+ 3,2
Do o 2165+ 0,1 200,8 + 0,5 175,11+ 7,9 118,2 + 11,2

Pode ser observado uma diminuicdo do tamanho médio dos flocos do lodo
com o0 aumento da vazdo de aeracdo, sugerindo a quebra dos flocos devido a
tensdes normais ou cisalhantes, impostas direta ou indiretamente pela intensidade
das bolhas de ar.

Conforme demonstrado na Figura 26, € possivel observar que a relacdo da
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intensidade da aeracdo com o tamanho dos flocos é inversamente proporcional e
linear (R2=0,955) entre as condic¢des testadas. Esse resultado sugere que o aumento
da taxa de aeracédo torna a forca de coesédo dos flocos de grandes dimensdes mais
fraca que a forca hidrodinamica aplicada, fragmentando-os em flocos menores.
Ainda, a quebra dos flocos pode ter ocorrido por outras formas, como erosao

superficial ou impacto com a superficie do reator.

Figura 26 — Diametro médio das particulas do lodo aerébio inativado em funcéo da taxa de
aeracado (R2=0,955).
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Em analise aos resultados obtidos, observou-se que, para as condi¢cdes
testadas, nao foi atingido o estado estacionario, isto é, quando a distribuicdo de
tamanhos do floco atinge um nivel estavel com o aumento da tensdo de
cisalhamento (aeracéo), conforme reportado por outros estudos (YUAN; FARNOOD,
2010).

Na Tabela 11 esta apresentada a porcentagem de flocos pequenos, médios e
grandes, apos 8 dias sob aeracdo nas diferentes vazdes analisadas. Observa-se um
aumento no percentual de flocos menores a medida que a forca hidrodindmica
(aeracao) aplicada é maior, o que indica que um crescente numero de flocos com

menor forca que esta irdo fragmentar.
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Tabela 11 — Porcentagem de distribuicdo de tamanhos dos flocos, para o lodo no dia da
coleta e para os lodos submetidos a diferentes taxas de aeracéo (2, 5 e 8 L min™) por 8 dias.

Diametro dos

f LODO 2 L min™ 5L min™ 8L min*
0cos (um)
0-5 1,2+0,1 1,3+0,5 1,5+0,2 2,4+0,3
5-20 49+0,5 55+0,5 6,8+0,1 11,2+ 1,0
20-50 13,4+ 0,5 15,6 £ 0,2 19,0 £ 0,0 30,1+1,9
50-90 246 +0,2 27,1+0,6 30,3+0,8 343+1.2
90-150 29,7+0,6 28,8+ 0,6 27.8+1,1 18,0+ 2.3
150- 250 20,8+ 0,4 18,0+ 1,4 126 +1,4 25+25
250-400 5,4 + 0,02 4,1+0,0 25+0,8 0,6+0,9

Em analise a Tabela 11 observa-se também a diminuicdo acentuada das
particulas maiores (>90 um) com o aumento da vazao de ar. Estudos experimentais
constataram que, de fato, flocos maiores quebram mais prontamente do que 0s
menores sob tensdo de cisalhamento, devido a menor for¢a de coesao, o que esta
de acordo com os resultados obtidos (YUAN; FARNOOD, 2010).

Os resultados obtidos sugerem que o mecanismo de fragmentacéo tenha sido
0 maior responsavel pela diminuicdo do tamanho dos flocos, devido ao
deslocamento da distribuicdo de tamanhos em direcao a particulas médias, ou seja,
com o aumento da vazdo de ar, os flocos maiores se dividiram em fragmentos
intermediarios. Entretanto, €& provavel que, de forma simultinea e menos
pronunciada, a erosdo também tenha ocorrido, devido ao aumento dos flocos de
pequenas dimensdes (0-5 um) (YUAN; FARNOOD, 2010).

O grafico de distribuicdo de tamanhos de flocos obtido (Figura 25) é
contraditorio ao modelo sugerido por Yuan e Farnood (2010), o qual indica que apos
a submisséao dos flocos ao cisalhamento é esperado obter-se uma curva bimodal de
distribuicdo, com dois picos (um em valores intermediarios e outro em valores bem
pequenos). A auséncia desse comportamento pode ser explicada pelo fato de que o
mecanismo de erosao nao foi dominante neste estudo, assim como que os flocos
maiores, apos serem quebrados em flocos menores, sdo mais compactos, mais
coesos e menos sujeitos a fragmentacdo. Desta forma, pode-se inferir que as
diferencas microestruturais (porosidade/compactacao) geram diferentes respostas a
flocos de tamanhos semelhantes, sob os mesmos niveis de cisalhamento (YUAN;
FARNOOD, 2010). Flocos menores tendem a ser mais densos e menos porosos,

com uma maior concentracdo de massa e maior numero de ligacdes por unidade de
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volume, o0 que aumenta a sua coeséo (LIU et al., 2005; YUAN; FARNOOD, 2010).
Em andlise as micrografias épticas do lodo (Figura 27), é possivel visualizar
que as altas condicdes de cisalhamento, além de diminuirem o tamanho dos flocos,
aumentam a dispersdo. Resultado semelhante foi encontrado por Menniti e
Morgenroth (2010), os quais estudaram vazées de aeracdo de 15, 30 e 45 L min™,
observando que maiores niveis de cisalhamento produziram uma biomassa com um
maior numero de organismos dispersos e flocos menores. De Temmerman et al.
(2015) também observaram que o aumento da aeracdo de 25 para 50 m3 h™* m de
lodo impactou diretamente na diminuicdo do tamanho das particulas do lodo; apos 5
horas de aeracdo, foi observado o deslocamento do pico da distribuicdo de
tamanhos dos flocos de 43 para 18 um, indicando a quebra dos flocos por

cisalhamento e disperséo.

Figura 27 — Micrografias dos flocos do lodo no dia da coleta (a) e dos flocos do lodo
inativado submetidos a taxa de aeracéo 2 (b), 5 (c) e 8 (d) L min™, com aumento de 5x
realizado no modo transmitancia.
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A estrutura interna dos flocos (fotografada em 3D) foi avaliada por outros
trabalhos da literatura (LOUVET et al., 2017). Essa € comumente descrita como uma

estrutura em varias escalas, na qual grandes poros tendem a se distribuir pelo
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interior dos flocos. Embora a porosidade/macrovazios ndo tenha sido diretamente
avaliada neste estudo, podem ser observadas diferencas nas caracteristicas
microestruturais dos flocos (Figura 27), sugerindo a diminuicdo dos macrovazios
com o aumento do cisalhamento. Essa constatacdo corrobora o estudo de
Liu et al. (2005) que avaliou a alteracdo da estrutura dos flocos do lodo ativado com
0 aumento da intensidade de agitacdo e constatou que os flocos possuiam uma
estrutura heterogénea e porosa em baixas taxas de cisalhamento.

Ressalta-se que as alteracdes nas caracteristicas microestruturais do lodo,
como tamanho e porosidade, influenciam o processo de sorcao, visto que podem
promover diferentes taxas de difusdo dos compostos nos flocos e afetar a area de

biomassa viavel e disponivel para sorcao.

4.2.2.2 Sedimentabilidade do Lodo

A sedimentabilidade do lodo foi avaliada para complementar os resultados de
caracterizacao dos flocos do lodo.

Na Figura 28 estdo demonstrados os valores obtidos para o Indice
Volumétrico do Lodo (IVL) nas trés condicBes de aeracao testadas, sendo possivel

observar uma relacéo diretamente proporcional e linear (R2=0,987).

Figura 28 — Resultados do indice volumétrico do lodo (IVL) - R2 = 0,987 (®) e do diametro
médio das particulas do lodo inativado - R2 = 0,955 (A) em funcdo da taxa de aeragao.
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A sedimentabilidade é consequéncia da compactacao da célula microbiana, e
esta relacionada a estrutura, ao tamanho e a hidrofobicidade dos flocos (LIU et al.,
2005). Os resultados de IVL indicam uma relacdo diretamente proporcional a vazao
de ar e inversamente proporcional ao tamanho dos flocos do lodo (Figura 28).
Observa-se que quanto maior a taxa de aeragcdo, menor é o tamanho das particulas
e mais lenta é a sedimentalibidade do lodo, isto €, maior o IVL, independente dos
possiveis efeitos sinergéticos de outras caracteristicas microestruturais do floco,
como o percentual de macrovazios (porosidade).

Vale ressaltar, no entanto, que a diferenca nos valores de IVL foi minima.
Embora, o IVL seja um dos testes mais utilizados na operagdo de ETEs pela sua
simplicidade, ele pode estar sujeito a algumas interferéncias relacionadas as
caracteristicas do lodo. O IVL é definido apenas com um ponto da curva de
sedimentacdo do lodo (tempo de 30 min), ou seja, lodos com caracteristicas
claramente distintas podem apresentar o mesmo valor de IVL (JORDAQO; PESSOA,
2005). Dessa forma, optou-se por realizar as curvas de sedimentacdo, conduzidas
por 14 horas, para complementar os resultados de IVL, as quais estdo apresentadas

na Figura 29.

Figura 29 — Curvas de sedimentacao para o lodo inativado submetido a taxa de
aeracdode 2 (m), 5( )e 8 (o)L min™.
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Analisando-se as curvas de sedimentacdo, pode ser observado que o
processo de assentamento das particulas € mais intenso no inicio, visto que nesta

etapa o processo pode ser caracterizado por uma sedimentacao livre, sem interacéo
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floco-floco, devido a menor concentracdo do lodo. Na medida em que os flocos vao
acumulando na parte inferior da proveta, a concentracdo do lodo aumenta e as
interacbes particula-particula comecam a influenciar de forma significativa,
diminuindo as velocidades de assentamento (CUI et al., 2019).

As velocidades de sedimentacdo do lodo foram calculadas por meio da
tangente de maior inclinacdo a curva tracada, e estimadas como 2,44; 2,16 e
1,76 mL min™, para as taxas de aeracdo de 2, 5 e 8 L min™, respectivamente. Este
resultado indica que as particulas menores (obtidas nas maiores vazoes de aeracao)
apresentaram velocidades de sedimentacdo mais baixas, o que esta de acordo com
a Lei de Stokes.

A Velocidade de Sedimentacdo Zonal (VSZ) de um floco é influenciada
significativamente por seu tamanho, mas também pela sua densidade, forma e
estrutura interna porosa, como previsto pelo modelo de sedimentacédo de Stokes.
Essas propriedades determinam a magnitude das forcas de interacdo com a fase
liquida, sendo a forca de arrasto e 0 empuxo as contribuicdes mais importantes (CUI
et al., 2019).

No entanto, os flocos do lodo sdo agregados de sélidos em suspensao e
particulas extremamente complexas com formas irregulares, heterogéneas e com
uma faixa de tamanho muito ampla. Portanto, esses ndo se comportam como um
corpo solido, visto que exibem uma estrutura porosa e aberta, permitindo que a fase
liguida escoe através dessa estrutura, reduzindo a forca de arrasto e, como
consequéncia, sao obtidas VSZ mais altas, quando comparadas a particulas densas
de mesmo tamanho (CUI et al., 2019). Esse fato corrobora a maior VSZ dos flocos
maiores, Vvisto que esses também sado considerados 0s mais porosos, neste estudo.

Devido a grande complexidade das particulas dos flocos de lodo, outros
fatores também podem influenciar a sua sedimentabilidade. Alguns estudos
reportaram a alteracéo da hidrofobicidade do lodo ativado com o cisalhamento (LIU
et al., 2005; DULEKGURGEN et al., 2008; SHENG; YU; LI, 2008). A alteracao de
hidrofobicidade afeta diretamente a sedimentacéo, visto que essa propriedade pode
influenciar a forca da ligacdo celular e a compactacdo. Por exemplo, uma alta
hidrofobicidade da superficie celular resulta em uma interacdo ceélula-célula mais
forte o que leva a uma estrutura microbiana densa (LIU et al., 2005). Além disso, a

hidrofobicidade dos flocos pode afetar a interagdo farmaco-lodo, que, por sua vez,
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pode afetar de forma bastante expressiva a sorcao.

Na Figura 30 estdo apresentados os experimentos de sedimentagdo do lodo
na proveta submetidos as trés taxas de aeracao estudadas. Conforme demonstrado
na referida figura, no final do experimento de sedimentacdo (apos 14 horas) foi
constatado que ocorreu a flotagdo de duas amostras. A flotagdo ocorreu para as
amostras de 5 e 8 L min™, apds 9 e 6 horas de teste, respectivamente.

Figura 30 — Representacéo do inicio e final (ap6s 14 h) do teste de sedimentacdo em
proveta, para amostras do lodo submetido as trés vazdes de aeracéo estudadas 2 (a); 5 (b)
e 8(c) L min™.
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A flotacdo constatada nas amostras 5 e 8 L min™ pode ter sido consequéncia
da maior concentracao de oxigénio dissolvido nessas amostras (devido as maiores
taxas de aeracdo), gerando o desprendimento de bolhas que podem ter aderido a
superficie dos flocos do lodo por interacfes hidrofébicas. Além disso, de acordo com
alguns trabalhos da literatura, uma das causas da flotacdo reportada por alguns
autores em decantadores de ETE € o bulking viscoso (LOMBARDI et al., 2015).

Conforme Jenkins, Richard e Daigger (2003), o bulking viscoso é causado por
uma falha na microestrutura do floco, a qual se refere a um excesso de produgéo de
substancias poliméricas extracelulares (EPS). Diante disso, 0os microrganismos ficam
envoltos em grande quantidade de EPS, que possui alta capacidade de retencéo de
agua, podendo conferir uma consisténcia gelatinosa ao lodo, reduzindo a
compactacao e sedimentagao.

A presenca de EPS ligado ao floco impacta também as caracteristicas do
lodo, tais como viscosidade, filtrabilidade, hidrofobicidade e carga superficial
(LOUVET et al., 2017; ZHANG et al., 2018). Dessa forma, a formacéo de excesso de
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EPS no floco pode afetar a sorcdo de microcontaminantes no lodo, inclusive por

sorcao desses no proprio EPS (LOUVET et al., 2017).
A literatura tem demonstrado que as substancias poliméricas extracelulares

(EPS) desempenham um papel importante na remocdo de microcontaminantes no
processo bioldgico (LI; YU, 2014; WEI et al., 2015), sendo interessante, em trabalhos
futuros aprofundar a avaliagdo e investigacdo do papel dessas substancias no

sistema de tratamento bioldgico, inclusive na remocéao de farmacos.

4.2.3 Sorcado dos Farmacos no Lodo

Os valores de sor¢cdo em microgramas de farmacos por grama de lodo estao
apresentados nas Figuras 31 (DCF) e 32 (EE2) para as trés vazdes de aeracéo

estudadas (2; 5 e 8 L min™).

Figura 31 — Resultados de sor¢éo de microgramas de diclofenaco (DCF) por grama de
sélidos suspensos totais (SST) do lodo inativado submetido as
aeracdes de 2 (W), 5(+) e 8 (o) L min™
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O percentual de sorcdo do EE2 e do DCF variou de 78 - 95 % e 23 - 43 %,
respectivamente, com valores do logaritmo do coeficiente de sor¢édo (log (Ky)) de
2,51 a 3,26 para o EE2 e de 1,38 a 1,83 para o DCF, para as condi¢cdes testadas.
Para o calculo do coeficiente de sorcdo considerou-se que o lodo estava em
condi¢cdes de subsaturagao e que o processo de sor¢do segue um modelo linear e

de primeira ordem (HUANG et al, 2019; YAN et al., 2019). Vale ressaltar que a
114
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avaliacdo dos parametros cinéticos e termodinédmicos de sorgao estdo além do

escopo deste trabalho.

Figura 32 — Resultados de sorcdo de microgramas de 17-alfa-etinilestradiol (EE2) por grama
de sélidos suspensos totais (SST) do lodo inativado submetido as
aeracOes de 2 (W), 5 () e 8 () L min™.
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Os resultados de sorcao indicam que o equilibrio foi alcancado antes de
0,5 h para todas as amostras, exceto para a sorcdo do DCF na amostra submetida a
aeracdo de 5 L min™, na qual o equilibrio ocorreu entre 0,5 e 1 h. Essa constatacdo
foi determinada estatisticamente por meio da analise de variancia ANOVA (99 % de
confianca), realizada pela comparacao dos diferentes tempos de amostragem (0,5;
1; 4; 12; 24 h) dentro de cada grupo de vazéo de aeracdo. O equilibrio alcancado
logo no inicio do teste de sorcéo corrobora outros estudos (CLOUZOT et al., 2010b;
MORISSETTE et al., 2015; YAN et al., 2019).

Durante as 24 horas de teste a temperatura e o pH mantiveram-se em
20,0+ 2°C e 7,0 £ 0,1, respectivamente. Sob condigdes de pH neutro (condigdo de
teste) a superficie do lodo ativado é carregada negativamente devido a presenga de
grupos funcionais aniénicos (HUNTER; LISS, 1982; HUANG et al., 2019). O DCF
(pKa: 4,15) se encontra na forma ionizada (Figura 5), a qual possui carga negativa, e
o EE2 (pKai: 10,33) se encontra na forma molecular, neutra. Com base nessas
informacdes, entende-se que o fendbmeno de adsorcao, o qual se refere a sorgao
superficial promovida por meio das interacdes eletrostaticas, € bastante improvavel

(SUAREZ et al., 2008). Nesse caso, o mais provavel de ocorrer é a repulsdo
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eletrostatica do DCF pelo lodo (ambos apresentam carga negativa) e efeitos
eletrostaticos despreziveis para o EE2 (molécula neutra, sem carga) (BUI; CHOI,
2009; AQUINO; BRANDT; CHERNICHARO, 2013; YAN et al., 2019).

Diante disso, a quantidade sorvida de ambos os farmacos neste estudo pode
ser atribuida ao processo de absorgéo. A absorgao é regida pela hidrofobicidade do
farmaco, por interagdes ndo i6nicas de Van Der Waals dos grupos alifaticos e
aromaticos dos farmacos com a membrana celular lipofilica dos microrganismos
presentes na biomassa (lodo), ou com as fragdes lipidicas constituintes dos soélidos
suspensos (TERNES et al.,, 2004). Ressalta-se que o lodo ativado possui
caracteristicas predominantemente hidrofébicas (CHANG; BAG; LEE, 2001,
CHANG; LEE, 1998), dessa forma, a elevada sor¢ao do EE2 corrobora o fato dele
ser um composto apolar e hidrofébico. Por outro lado, o menor percentual de sorgéo
do diclofenaco pode estar relacionado, além da repulsdo eletrostatica, a maior
polaridade desse farmaco. Isso sugere menor interagdo do DCF com o lodo,
principalmente na sua forma ionizada, uma vez que o0 grau de ionizagcdo é
inversamente proporcional a lipofilicidade (ARIS; SHAMSUDDIN; PRAVEENA,
2014).

Na Figura 33 a diferengca de polaridade dos farmacos estudados pode ser
visualizada. A figura ilustra as densidades de carga das moléculas neutras (néo
ionizadas) dos farmacos, EE2 e DCF, bem como do ion DCF, as quais foram
calculadas pelo método utilizado e apresentado por Ferrarini et al. (2018), no
software GAMESS. Na figura, observa-se as regides com densidade de carga
induzida: negativa (regido azul) perto dos atomos de hidrogénio, positiva (regiao
vermelha) perto dos atomos de oxigénio e neutras (verdes) nas proximidades dos
atomos de carbono. A diferenga de eletronegatividade entre os atomos ligados a
uma molécula afeta a sua distribuicdo eletronica, enquanto a homogeneidade da
distribuicdo de elétrons em uma molécula indica a sua polaridade, a qual esta
diretamente relacionada com a hidrofobicidade.

E possivel observar na imagem 3D que a molécula do EE2 possui uma regi&o
neutra maior que a do DCF, que por sua vez € maior que a do ion DCF. Esse
resultado confirma a maior polaridade da molécula DCF, principalmente na forma
ionizada, e o carater mais hidrofobico da molécula EE2. Na imagem do ion

diclofenaco (Figura 33c), forma na qual a molécula do DCF se encontrava durante os
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experimentos, observa-se uma expressiva regido de inducdo de carga positiva
(vermelha), isto €, uma regido com carga negativa concentrada, o que corrobora a

repulséo eletrostatica que ocorre entre essa molécula e as particulas de lodo.

Figura 33 — Representacdo da densidade de carga induzida (azul: negativa,
vermelho: positiva e verde: neutra) para as moléculas do 17-alfa-etinilestradiol (a)
diclofenaco (b) e para o ion diclofenaco, realizado no software GAMESS.

Apesar da repulsdo eletrostatica supracitada, os resultados indicaram um
percentual de sorgdo do DCF no lodo que variou de 23 a 43 %. A sorgcao observada
pode ser atribuida, além das interagdes hidrofébicas (absorgao), a presenga de
cations metalicos (Na*, Mg?*, Ca** e Cu®*) no lodo de esgoto e biossdlidos. Yan et al.
(2019) demonstraram que a presenga de ions Na® pode ser correlacionada ao
aumento da sorg¢ao do diclofenaco no lodo, pois esse cation pode neutralizar ou
desestabilizar a carga negativa na superficie dos flocos do lodo, reduzindo a
repulsdo eletrostatica entre a superficie e o anion DCF. Esse mecanismo,
denominado de adsor¢do em ponte, pode permitir a sorgdo superficial do DCF
previamente descrita como improvavel.

Os resultados para o teste em branco do processo de sorcdo estao

apresentados na Figura 34. O branco foi preparado com o lodo filtrado (auséncia de
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sélidos) e nas mesmas condigdes do experimento, inclusive com a adi¢do de azida

de sodio.

Figura 34 — Resultados do teste em branco para a concentracéo inicial de 100 pg L™ dos
farmacos 17-alfa-etinilestradiol (m) e diclofenaco (A ) em fungéo do tempo (24 h).
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A concentracdo medida no liquido para os testes branco foi considerada
estatisticamente igual a 100 pg L™ para ambos os farmacos. Esse resultado sugere
que os percentuais de sorgao deste trabalho ndo sao resultantes de outras vias, tais
como fotodegradacao, air-stripping, adsorcdo na superficie dos tanques utilizados,

Ou mesmo reagao com a azida de soédio.

4.2.3.1 Influéncia da Vazao de Aeracao

O estudo da influéncia da vazado de aeragdo no processo de sorcado foi
realizado pela comparagao entre a média dos percentuais de sorcdo nas amostras
coletadas em diferentes tempos (0,5; 1; 4; 12 e 24 h), a partir do equilibrio
estabelecido, em cada condicdo de vazdo de aeracdo testada (Figura 35). As
médias de sor¢cdo para cada vazado de ar foram avaliadas estatisticamente pela
ANOVA seguida pelo teste de Tukey.

Os resultados estatisticos indicam que existe diferenga significativa entre as

trés vazdes de aeracdo para a sorgdo do EE2 e entre a vazdo de 8 Lmin™ e as
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demais para a sorcdo do DCF, sendo observadas as maiores remogdes dos
farmacos nas maiores vazdoes de ar. Esse resultado pode estar relacionado as
alteracdes estruturais e de superficie dos flocos do lodo geradas pelo aumento do

cisalhamento, conforme observado nos resultados de caracterizagao de lodo.

Figura 35 — Valores médios de sor¢éo no equilibrio para o 17-alfa-etinilestradiol (®) e o
diclofenaco () no lodo inativado submetido as aeracdes de 2, 5 e 8 L min™.
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*Médias seguidas de letras distintas diferem estatisticamente pela ANOVA seguida pelo Teste de
Tuckey (99 % de confianc¢a), 3 grupos com n=40.

A fragmentacao dos flocos, dispersédo e criagdo de uma microestrutura mais
solta obtidas nas maiores vazdes de ar, além de ter propiciado uma maior area
superficial, pode ter possibilitado que a biomassa ou flocos anteriormente
aprisionados no interior de aglomerados fossem disponibilizados para sor¢éo. Diante
disso, é esperado um aumento da fragdo de sdlido viavel e um maior contato entre
os farmacos e os sitios ativos dos flocos. A diminuicao do tamanho dos flocos e o
aumento da turbuléncia do meio, gerados pelas maiores taxas de cisalhamento,
podem favorecer o processo de transferéncia de massa.

Além disso, a difusdo pode ter sido afetada pela interacdo dos farmacos com
a superficie dos poros/vazios presentes nos flocos do lodo e pela tortuosidade
desses, de modo a formar diferentes padroes de escoamento no seu interior.

Além disso, estudos da literatura demonstram que as diferentes taxas de

cisalhamento podem induzir alteracbes das propriedades de superficie das células
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microbianas, afetando outras propriedades fisico-quimicas do lodo, como a
hidrofobicidade (LIU et al., 2005; DULEKGURGEN et al., 2008; SHENG; YU; LI,
2008). Apesar desses estudos se referirem ao lodo ativado, pode ser esperado
comportamento similar no que diz respeito ao efeito do cisalhamento nas
propriedades fisico-quimicas do lodo inativado, uma vez que foi observada a mesma
tendéncia nas alteragbes estruturais (Segao 4.2.2). Diante disso, mantém-se a
ressalva que a alteracdo de outras propriedades do lodo, ocasionadas pela
intensidade da aeragdo, ndo avaliadas neste estudo, também podem afetar os
processos de difusdo e sorgdo, agindo sinergicamente sobre os demais parametros

estruturais discutidos e impossibilitando a avaliagdo de um fator de forma isolada.

4.3 EXPERIMENTOS NA UNIDADE DO BIORREATOR COM MEMBRANAS

Nesta secdo serdo apresentados e discutidos os resultados experimentais
obtidos na planta de MBR, operando por 8 dias em trés diferentes vazfes de
aeracdo 2; 5 e 8 L min™. Sera discutida a influéncia da aeracdo nas condicdes
operacionais do processo (fluxo de permeado e permeancia hidraulica da
membrana), nas caracteristicas fisico-quimicas do lodo ativado e do permeado e na
remocado dos farmacos 17-alfa-etinilestradiol e diclofenaco. Além disso, serdo
descritos os resultados de caracterizacdo da membrana utilizada. Os testes de pré-
operacdo da planta piloto, referente a calibracdo dos sensores, estdo apresentados

no Apéndice 1.

4.3.1 Caracterizacao da Membrana

4.3.1.1 Compactacao

O efeito da compactagdo das membranas com o tempo é apresentado na
Figura 36. A compactacao foi avaliada utilizando agua destilada na presséo absoluta
de 300 mbar e temperatura de 20 °C. Os fluxos de permeado apresentados
correspondem as meédias dos trés diferentes modulos de membranas utilizados nos

experimentos.
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Figura 36 — Resultados médios do fluxo de permeado de agua destilada em fungéo do
tempo para os trés diferentes médulos de membrana utilizados nos experimentos, na
pressédo absoluta de 300 mbar e temperatura de 20 °C.
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Conforme observado na Figura 36, um valor de fluxo estavel foi obtido a partir
de aproximadamente 70 min. No entanto, a compactagdo mais expressiva foi
observada antes de 30 min (queda de aproximadamente 80 % do fluxo de permeado
inicial); a partir desse momento apenas pequenas diminui¢cdes no fluxo de permeado
puderam ser constatadas.

A diminuicdo gradual do fluxo de permeado observada ao longo do tempo
esta relacionada a deformacdo mecéanica na matriz das membranas devido a
pressdo, de forma que ela se torna mais densa, isto €, ocorre o adensamento da sua
microestrutura. Os resultados obtidos demonstram a influéncia direta dos parametros
estruturais das membranas, tais como morfologia e espessura, no fluxo de
permeado.

Uma diminui¢do de aproximadamente 90 % do fluxo de permeado inicial pode
ser observada devido apenas ao fendbmeno de compactagdo. Esse resultado
enfatiza a importancia de realizar a compactacdo das membranas previamente a
todos os testes de caracterizacdo, de modo a evitar a influéncia desta na analise dos

resultados obtidos nos experimentos com o lodo ativado.

4.3.1.2 Permeéancia Hidraulica

Na Figura 37 estdo apresentados os valores de fluxo de agua destilada
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versus pressao transmembrana (PTM) para os trés médulos de membrana utilizados
nos experimentos do MBR. Os valores de permeéncia hidraulica obtidos foram iguais

a57,9; 42,1 e 79,8 LMH bar™ para os médulos 1, 2 e 3, respectivamente.

Figura 37 — Fluxo de permeado em fun¢éo da pressao transmembrana (PTM) para o:
Modulo 1 - permeancia hidraulica inicial de 57,9 LMH bar™ (R2= 0,9794) (m);
Médulo 2 - permeancia hidraulica inicial de 42,1 LMH bar™® (R2=0,9902) (4 ); e,
Mdédulo 3 - permeancia hidraulica inicial inicial de 79,8 LMH.bar" e R2 de 0,9958 (e).
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A partir desses resultados, observa-se que o0s valores de permeéancia
hidraulica dos mddulos diferem consideravelmente (em até 86 %) em relacdo ao
valor indicado pelo fabricante (300 LMH bar). Isso pode estar associado a
diferentes areas de permeacédo e condi¢cdes de operacdo utilizadas, a auséncia de
prévia compactacao nos testes realizados pelo fabricante, ou mesmo pela prépria
variabilidade inerente ao processo de fabricagcdo das membranas. Além disso, nos
experimentos utiliza-se uma area pequena de membrana (0,04 m?), o que pode levar

a variacoes acentuadas, conforme demonstrado no trabalho de Legramanti (2017).

4.3.1.3 Avaliacao do Fluxo Critico

Na Figura 38 estdo demonstrados os resultados dos testes de avaliacdo do
fluxo critico nas pressdes absolutas de 450, 400 e 350 mbar, por meio do

comportamento do fluxo de permeado normalizado pelo fluxo de agua pura ao longo
122
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do tempo.

Figura 38 — Avaliacao da razédo entre o fluxo de permeado e o fluxo de agua pura, ao longo
tempo, para avaliacéo do fluxo critico em trés pressdes absolutas distintas: 450 (¢); 400 (m)
e 350 (o) mbar, realizado na taxa de aeracéo de 2 L min™,
temperatura de 20 °C e SST de 11,5¢g L™.
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Observa-se um fluxo normalizado proximo a 1 para a pressao de 450 mbar,
indicando comportamento similar ao fluxo de agua pura, o que indica uma condi¢éo
de fluxo subcritico de acordo com a defini¢édo de Field et al. (1995).

Na pressdo de 400 mbar, observa-se que o0s valores médios de fluxo
permeado se encontram em torno de 93 % do valor do fluxo de agua pura. Esse
comportamento pode ser considerado como a forma fraca da definicdo de
Field et al. (1995), que descreve o fluxo subcritico como um fluxo de permeado
constante, rapidamente estabelecido no inicio do processo e mantido, mas nao
necessariamente igual ao fluxo de agua.

Por outro lado, em 350 mbar observam-se fluxos instaveis ao longo do tempo
e valores médios em torno de 83 % do valor de fluxo da agua pura, o que sugere
gue o sistema ja estd operando em uma regido acima do fluxo critico (regido
supercritica).

Com o objetivo de operar na regido de fluxo subcritico, de modo a minimizar o
fenbmeno de incrustagdo, considerou-se, a partir dos resultados obtidos, que a
pressao de 400 mbar € a condigdo operacional mais favoravel para os experimentos
no MBR deste estudo.
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4.3.2 Dados de Fluxo do MBR

Na Figura 39 estdo apresentados os resultados de fluxo de permeado
normalizado, ao longo do tempo, nos experimentos com lodo ativado no MBR, sob a
influéncia das trés condicdes de vazdo estudadas 2; 5 e 8 L min™. Os valores de

fluxo obtidos estéao descritos na Tabela A.2 do Apéndice 2.

Figura 39 — Valores médios de fluxo de permeado normalizado ao longo do tempo para o
processo de MBR conduzido na vazdo de aeragéo de 2 (m), 5 () e 8 (¢) L min™ & presséo
absoluta de 400 mbar, temperatura de 20 °C e SST médio de 10,6 g L™.
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Os resultados demonstram uma variagao do fluxo de permeado com o tempo
tipica de um MBR, isto é, uma diminuicdo rapida seguida por um longo e gradual
declinio, o que pode ser atribuido principalmente ao fenbmeno de incrustacdo das
membranas. A incrustacdo pode ter ocorrido devido a deposicdo de uma camada de
particulas de lodo sobre a superficie da membrana ou por bloqueio total/parcial dos
poros. Ressalta-se que, embora tenha sido realizado o procedimento de
retrolavagem (limpeza fisica) com o objetivo de restaurar o fluxo de permeado
préximo ao inicial, observa-se uma reducéo progressiva na recuperagcado, uma vez
gue ha um momento que o acumulo de materiais na membrana somente é eliminado
por meio de limpeza quimica.

Na Tabela 12, estdo descritos os valores de fluxo (inicial e final) e os tempos
de retencdo hidraulica obtidos para cada vazao de aeracdo utilizada. Observa-se

gue os fluxos iniciais diferiram para cada vazéo de aeracédo, o que levou a diferentes
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valores de tempo de retencdo hidraulica. Os fluxos distintos podem estar
relacionados aos diferentes modulos de membrana utilizados, devido as diferencas

nas areas de permeacdo e a propria variabilidade das membranas, conforme

previamente comentado.

Tabela 12 — Resultados para o fluxo de permeado médio, percentual da queda do fluxo
permeado e tempo de retencéo hidraulica (HRT) para os dias 01 e 08 do experimento de
MBR nos trés valores de aeracéo estudados 2; 5 e 8 L min™.

Vaz&o de aeracéo Fluxo médio (LMH) Queda do HRT (h)
(L min) dia 01 dia 08 Fluxo (%) | dia01 | dia08
2 21,717 11,8 £ 0,2 45,7 8,8 16,2
5 22,1+0,3 16,9+0,1 23,5 11,0 14,5
8 27,0+1,5 17,2+0,1 36,2 7,1 11,1

Apesar das diferencas nos fluxos iniciais, os resultados da Tabela 12
confirmam a queda de fluxo mais acentuada na condicdo de 2 L min™ , visualizada
na Figura 39. As maiores vazdes de aeracdo, 5 e 8 L min™, promovem maiores
velocidades tangenciais 0 que pode ter favorecido a maior estabilidade do fluxo de
permeado. O aumento da turbuléncia promove a diluicdo do acumulo de solutos na
superficie da membrana, reduzindo a espessura da camada limite e a polarizacdo
por concentracao (JUDD, 2011).

No entanto, para a vazdo de aeracdo de 8L min' observou-se um
decréscimo de fluxo mais acentuado que na de 5 L min™, fato que contradiz a
hipétese descrita acima. A maior intensidade da aeracdo, 8 L min™, pode promover
de forma mais intensa a quebra dos flocos do lodo, o que resulta em flocos menores
gue promovem tortas mais densas e compactas na superficie das membranas,
aumentando a resisténcia ao fluxo. Os resultados de tamanho dos flocos do lodo
serdo apresentados e discutidos na Secéo 4.3.5.

Além disso, estudos relacionam o aumento da intensidade da aeracdo com o
aumento da liberagdo e producgdo de estruturas poliméricas extracelulares (EPS) e
produtos microbianos soluveis (SMP), os quais estédo relacionados ao aumento do
fenbmeno de incrustagdo da membrana (ROSENBERGER et al., 2002; JI, ZHOU
2006; SILVA, 2009).

Os valores de permeéancia hidraulica inicial e final para cada vazdo de
aeracao estdo descritos na Tabela 13 e corroboram os resultados de decaimento de

fluxo. E observada uma diminuigcdo superior a 40 % na permeancia hidraulica das
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membranas nas trés condi¢fes estudadas ap0s os 8 dias de operacdo, o que
provavelmente esta relacionado com o bloqueio de poros da membrana. A menor
queda na permeabilidade foi obtida para a vazdo de 5 L min*, corroborando o

melhor desempenho obtido nessa condi¢ao.

Tabela 13 — Valores de permeancia hidraulica inicial e final para o experimento de MBR
conduzido em trés taxas de aeracdo distintas 2; 5 e 8 L min™, acompanhados do coeficiente
de correlacao (R2) e percentuais da queda de permeéancia hidraulica das membranas.

Vazao de Permeéancia Permeéancia Queda na
aeracao Hidraulica Inicial R2 Hidraulica Final R2 Permeéancia
(L min™ (LMH bar™) (LMH bar™ (%)

2 57,9 0,9794 30,3 0,9679 47,7

5 42,1 0,9902 25,0 0,9686 40,6

8 79,8 0,9958 45,5 0,9786 42,9

Os resultados obtidos indicaram a presenca de um valor de aeracédo limite
benéfico ao controle da incrustacdo entre os valores estudados. Isso sugere que a
turbuléncia provocada pela aeracao deve ser suficiente para o controle da espessura
da torta sobre a membrana, entretanto, ndo deve causar quebra acentuada dos
flocos. Resultados semelhantes foram encontrados no trabalho de Cadore et al.
(2018).

4.3.3 Parametros Basicos do Permeado

Os parametros da corrente de alimentacdo (efluente sintético) estédo
demonstrados na Tabela 14. As variacdes desses parametros foram consideradas
pequenas, 0 que atesta a efetiva conservacdo da solucdo na forma de

acondicionamento escolhida.

Tabela 14 — Parametros basicos medidos no efluente sintético utilizado
nos experimentos de MBR.

Parametro Efluente Sintético
pH 7,0£0,3
Condutividade elétrica (uS/cm) 292,3+ 14,4
Turbidez (NTU) 59+31
TOC (mg L™ 145,6 + 12,8

Na Tabela 15 estdo apresentados os resultados para os parametros basicos
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do permeado (pH, condutividade elétrica, turbidez e TOC) obtidos no primeiro e
oitavo dia de experimentos no MBR, para todas as vazdes de aeracao avaliadas.

Tabela 15 — Parametros basicos medidos em amostras de permeado nos dias 01 e 08 nos
experimentos de MBR para as trés condi¢des de aeracdo estudadas 2; 5 e 8 L min™.

Medidas no Permeado Vazéio de aeragdo (L min”)
2 5 8

oH dia 01 6,8 7.1 7,0
dia 08 6,1 6,3 6,0
Condutividade dia 01 326 395 295
elétrica (uS/cm) dia 08 354 300 311
Turbidez (NTU) dia 01 0.5 0.6 0.9
dia 08 0,7 0,4 0,5
Remocéo de TOC dia 01 93,2 94,5 93,4
(%) dia 08 94,6 96,4 96,8

O tratamento bioldgico possui como principal objetivo a degradacdo de
matéria organica, a qual, neste estudo, foi caracterizada por meio de analise de
TOC. Os resultados indicam uma remocao eficaz, superior a 93 %, em todas as
condicBes de aeracdo estudadas, apesar da presenca dos farmacos.

Os resultados de remocao de matéria organica sugerem um desempenho um
pouco superior no dia 08 quando comparado ao dia 01. Isso pode estar relacionado
ao maior tempo de retencédo hidraulica (diminuicdo do fluxo) no dia 08, que pode ter
sido benéfico para a biodegradacdo devido ao aumento do tempo de contato dos
compostos dissolvidos com o lodo; e ao maior tempo de retencao celular (idade do
lodo) o que favorece a diversidade, adaptacdo e estabildadade da comunidade
microbiana (SUN et al., 2020).

Os resultados apresentados na Tabela 15 também indicam que foi obtida alta
retencdo das particulas suspensas, atestada pelos baixos valores de turbidez,
inferior a 1 NTU em todas as condi¢des testadas.

A variacdo da condutividade elétrica entre as diferentes vazdes de aeracao
pode ser atribuida & composi¢éo do lodo coletado na ETE, tendo em vista que 0s
experimentos foram realizados com lodos coletados em dias distintos aumentando a
variabilidade dos resultados.

Os resultados obtidos para a qualidade do permeado corroboram a literatura,

gue demonstra a competitividade da tecnologia de MBR frente ao tratamento
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convencional, devido a alta eficiéncia de remocao de matéria organica e retencao
completa de biomassa, sem a necessidade de um clarificador secundéario. Além
disso, trata-se de membrana de microfiltracdo que pode ser efetiva na retencéo de
patogenos, podendo eliminar etapas subsequentes para a desinfeccdo do efluente.
Essas caracteristicas demonstram a producdo de um efluente com potencial para o
relso.

A legislacdo nacional, por meio da Resolugdo n°® 54, de 2005 do Conselho
Nacional de Recursos Hidricos, regulamenta e estimula a pratica de reuso direto e
ndo potavel de agua para fins industriais, urbanos, agricolas, entre outros. A referida
resolucédo indica que a 4gua de relso deve se encontrar nos padrées exigidos para
sua utilizacdo dentro do fim pretendido. No Rio Grande do Sul, a Resolucéo
CONSEMA n° 419 de 2020 estabelece especificamente os critérios e limites dos
parametros para a utilizacdo da agua de redso para fins ndo potaveis. Os
pardmetros de condutividade elétrica e pH medidos no efluente tratado deste
trabalho atendem os limites referenciados na referida resolucdo, no entanto, ha

outros parametros citados que néo foram avaliados.

4.3.4 Anéalise do Lodo

Na Tabela 16 estdo apresentados os resultados de caracterizagéo do teor de
sélidos suspensos totais e volateis para o lodo inicial, bem como para o lodo do
primeiro e oitavo dia de experimento na planta de MBR nas trés vazfes de aeracao
estudadas.

As concentracbes de SST variaram entre 9,6 e 11,8 g L™, valores que estéo
dentro do intervalo considerado 6timo (entre 8 e 12 gL™) para operacdo de um
MBR, conforme Park, Chang e Lee (2015).

Ao longo do experimento, dentro das medicOes realizadas, pode-se verificar
que a proporcado de SSV/SST apresentou variacdes despreziveis, com valores em
torno de 70 % em todas as condi¢cdes estudadas. Uma pequena queda no teor de
SST foi observada a partir do primeiro dia, a qual pode ser atribuida as novas
condi¢cdes em que a biomassa foi submetida no MBR em comparacédo a ETE na qual
foi coletado o lodo, ou mesmo pela formacdo de produtos de biotransformacéo
toxicos (AISSAOUI et al., 2017; HAMON et al., 2018).
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Tabela 16 — Resultados obtidos para a andlise para o teor de solidos totais (SST) e volateis
(SSV) e para o pH interior do biorreator, nos dias 01 e 08 do processo e no lodo incial, para
as condicdes de aeracdo de 2; 5e 8 L min™.

) Vazdo de ar (L min™)
Parametro/Tempo
2 5 8
Inicial 11,0+0,1 11,84+0,1 10,85+0,1
SST(gL™ Dia 01 10,4+0,2 11,37+0,1 9,86 £ 0,0
Dia 08 10,0+ 0,0 10,76 £ 0,1 9,625+0,1
Inicial 7,6+0,1 8,28+0,1 7,48 +0,1
SSV (g L™ Dia 01 75+0,2 8,15+0,1 7,32+0,1
Dia 08 7,2+0,0 7,76 £0,1 6,96 £ 0,1
Inicial 0,69 0,70 0,69
SSV/ISST Dia 01 0,72 0,72 0,74
Dia 08 0,72 0,72 0,72
Dia 01 6,5 6,3 6,7
pH Dia 08 53 55 53
Minimo - Maximo 53-7,0 55-7,2 53-7,0

Como pode ser observado na Tabela 16, o pH do biorreator variou de 5,3 a
7,2 durante os experimentos. No inicio do processo, o pH foi ajustado para 7,0 com
hidréxido de soédio e monitorado ao longo dos dias, constatando-se uma queda
desse valor, sendo o menor valor medido sempre no Uultimo dia. Esse
comportamento é caracteristico do processo de degradacao da matéria organica.

Na Tabela 17 estdo demonstrados os valores de diametro médio e
distribuicdo de tamanhos do lodo, por meio do percentual de flocos contidos em
cada intervalo de tamanho. Os resultados indicam uma tendéncia de aumento do
percentual de particulas pequenas e diminuicdo do tamanho médio do floco com o
tempo, principalmente ao comparar o lodo inicial com o do oitavo dia de
experimento. Pela analise dos dados de distribuicdo de tamanhos das particulas,
pode-se concluir que, da mesma forma que nos experimentos de sorcdo, O
mecanismo predominante responsavel pela diminuicdo do tamanho dos flocos do
lodo tenha sido a fragmentacdo, devido ao aumento de flocos de tamanhos

intermediarios e pequenos (20 - 90 um) e a diminuicéo dos grandes (150 - 250 um).
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Tabela 17 — Diametro médio dos flocos e percentual de flocos em diferentes intervalos de
tamanho, nos dias 01 e 08 do processo e no lodo incial, para os experimentos conduzidos
nas vazdes de aeracdo de 2;5e 8 L min™.

_ n Vazdo de ar (L min™)
Faixas de Diametros/Tempo
2 5 8
Inicial 129,3 125,2 126,6
Diametro médio dos ™p; 7 130,2 122,6 124,9
flocos (um)
Dia 08 126,8 118,5 111,6
Inicial 0,8 0,8 1,2
0-5 um (%) Dia 01 1.4 0,9 1,1
Dia 08 1,2 14 15
Inicial 3,2 35 34
5-20 um (%) Dia 01 4,7 3,8 3,3
Dia 08 3,6 3,7 4,8
Inicial 9,6 10,3 10,0
20-50 pm (%) Dia 01 11,3 11,0 10,0
Dia 08 10,3 10,8 13,0
Inicial 22,4 25,7 25,2
50-95 um (%) Dia 01 23,0 26,1 25,8
Dia 08 25,5 26,7 27,6
Inicial 27,6 29,2 28,7
95-150 um (%) Dia 01 23,6 28,7 29,2
Dia 08 27,7 29,6 28,3
Inicial 26,9 23,0 24,0
150- 250 pm (%) Dia 01 25,6 24,7 23,4
Dia 08 23,4 22,3 20,2

Durante o experimento do MBR, acredita-se que, de forma simultdnea a
guebra dos flocos reportada, tenha ocorrido também a formacao desses. Conforme
Silva (2009), na fase inicial do desenvolvimento microbiano n&o ocorre o
crescimento de flocos, pois as bactérias apresentam grande mobilidade, sendo
capazes de contrapor as for¢cas de aproximagdo. No entanto, & medida que a
concentracdo de bactérias aumenta e sdo produzidas as substancias poliméricas
extracelulares (EPS), comeca a ocorrer a formacdo e crescimento de flocos,
principalmente na fase enddgena, na qual as bactérias tém seu metabolismo
reduzido, tornando ainda mais provavel a adesédo de uma a outra.

Analisando os resultados da Tabela 17, também é possivel observar que o
diametro meédio dos flocos apresentou uma relacdo inversamente proporcional a

intensidade de aeracdo. As maiores intensidades de aeracdo promoveram maior
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quebra de flocos, corroborando os resultados da caracterizacdo do lodo realizada
nos experimentos de sorgéo (Secéo 4.2.2.1).

A diminuicdo do diametro médio dos flocos foi mais expressiva para a vazao
de aeracdo de 8 L min?, quando comparada as demais. Esse resultado confirma o
pior desempenho (maior queda de fluxo) obtido na vazdo de 8 L min™ (Secéo 4.3.2),
o qual foi atribuido a presenca de particulas menores do lodo, que podem ter levado
a formacdo de tortas mais densas e compactas na superficie das membranas
aumentando a resisténcia ao fluxo. Além disso, os menores tamanhos de particula
obtidos nas maiores vazfGes de aeracdo corroboram, também, a hip6tese sugerida
para as maiores remoc¢Oes de TOC nessas condicdes (Secao 4.3.3), que podem
estar relacionadas ao favorecimento da transferéncia de massa.

Embora tenha sido observado a mesma tendéncia de comportamento, a
diminuicdo do tamanho médio dos flocos foi bem menos expressiva quando
comparada as amostras conduzidas pelo mesmo periodo (8 dias) no processo de
sorcao (Secdo 4.2.2.1). Esse fato pode ser atribuido as diferentes condi¢cées em que
o teste de sorcao foi conduzido, tais como a auséncia de atividade microbioldgica, a
utilizacdo de um recipiente de geometria diferente, o menor volume de lodo (1,5 L;
enquanto no MBR utilizou-se 8,5 L) e a presenca do inibidor azida de sédio, que esta
associada a inducdo da desfloculacdo (BARBOT et al. 2010; SURESH, PAN e NG,
2020).

4.3.5 Remocéo dos Farmacos no MBR

Na Tabela 18 estdo demonstrados os resultados obtidos para remogéo dos
farmacos DCF e EE2 nas trés condicOes de aeracao testadas. Ressalta-se que o
termo “remocgdo” utilizado neste trabalho indica somente a perda da molécula
quimica especifica do farmaco, pois a avaliagdo da formacdo de intermediarios

estaveis ou metabdlitos esta além do escopo deste estudo.
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Tabela 18 — Percentual de remoc¢éo dos farmacos 17-alfa-etinilestradiol (EE2) e diclofenaco
(DCF) para os dias 01 e 08 do experimento de MBR nas trés condi¢cdes de aeracao testadas

2:5e 8L min™.
B ) Vaz&o de ar (L min™)
Remocéao dos farmacos
2 5 8
Dia 01 81,5+0,3 90,6 £ 0,1 97,2+ 0,0
EE2 (%) :
Dia 08 96,4+0,1 >99,0 97,5+0,0
Dia 01 80,3+0,5 >85,0 73,804
DCF (%) :
Dia 08 >85,0 >85,0 >85,0

A partir da analise dos resultados observa-se que, para todas as condi¢des de
aeracdo, houve remocdo maior ou igual no dia 08 quando comparado ao dia 01.
Considerando o mecanismo de biodegradagéo, o maior percentual de remo¢cao no
oitavo dia pode estar relacionado as diferentes condi¢cdes operacionais, tais como a
maior idade do lodo, o maior tempo de retencdo hidraulica (Tabela 12) e a menor
relacdo alimento microrganismo (F/M) (Tabela 19), quando comparado ao primeiro
dia de processo. Essas condigdes influenciam direta e indiretamente a comunidade
microbiana, o que pode ter afetado positivamente a eliminacdo dos farmacos
(GOBEL et al., 2007).

Tabela 19 — Razao alimento/microrganismo (F/M) para os dias 01 e 08 de experimento, nas
trés diferentes condices de aeracéo testadas 2; 5 e 8 L min™.

Razio FIM Vazéo de ar (L min™)
(kgTOC kgSSV* dia™) 2 5 8
dia 01 0,0545 0,0399 0,0694
dia 08 0,0308 0,0321 0,0466

A maior idade do lodo permite maior tempo de retencdo dos compostos
sorvidos no biorreator para sua subsequente biodegradacdo. Além disso, permite
maior adaptacédo, diversidade e estabildadade da comunidade microbiana (SUN et
al., 2020). A diversidade de da pelo favorecimento da presenca de microrganismos
de crescimento lento (CLARA et al., 2005; KREUZINGER et al., 2004; SUAREZ;
LEMA; OMIL, 2010).

Bactérias oxidantes de aménia (AOB) sdo microrganismos autotréficos de
crescimento lento e o favorecimento do seu crescimento é benéfico para a remocéo
de farmacos, visto que a enzima amoénia monoxigenase (AMO) é considerada a

principal enzima responsavel por cometabolizar produtos farmacéuticos, inclusive os
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farmacos DCF e EE2 (DE GUSSEME et al., 2009; KYU et al., 2013; TRAN et al.,
2013; PARK et al., 2017). FAN et al. (2000) constataram em seu estudo que uma
completa nitrificacdo (a qual é realizada pela AOB) em um MBR poderia ocorrer
somente em uma idade do lodo superior a 5 dias. No entanto, deve-se atentar ao
fato de que baixos valores de pH (< 6,0) inibem o processo de nitrificagéo, tornando
improvavel o favorecimento dessas bactérias nessas condicdes.

Os maiores tempos de retencdo hidraulica (HRT) permitem maior tempo de
contato dos farmacos com o0s microrganismos, 0 que pode ser benéfico para
biodegradacéo, principalmente, de compostos de estrutura quimica complexa
(EJHED et al., 2018). Além disso, altos HRT, ocasionados por menores fluxos de
permeado, resultam em menores relacdes F/M.

As menores relacdes F/M no dia 08 (Tabela 19) criam um ambiente no qual
0s microrganismos enfrentam condi¢cdes extremas devido a baixa quantidade de
substrato (MULLER et al.,, 1995). A escassez relativa de matéria organica
(biodegradavel) criada no MBR pode forcar microrganismos a metabolizar também
compostos pouco degradaveis, favorecendo a biodegracdo de farmacos. Em
condicdes de escassez de alimento, a taxa de crescimento microbiano diminui e a
taxa de mortandade aumenta, e, como consequéncia, ocorre reducdo do material
celular, prevalecendo as caracteristicas da respiracdo enddgena. Os farmacos,
frequentemente em niveis de subsaturagcdo enzimatica, necessitam um metabolismo
oligotréfico (pobre em nutrientes) para sua degradacdo, o que € favorecido pelas
baixas relacdes F/IM (DAUGHTON; TERNES, 1999; PARK et al., 2017).

Diante do exposto, constata-se que os resultados obtidos para o TRH (Tabela
12) e a razdo F/M (Tabela 19) explicam a tendéncia de remocéo do DCF. Observa-
se uma relacdo proporcional entre o aumento do TRH e a remocdo do DCF, e
inversamente proporcional em relagéo a razdo F/M e a remocéao do referido farmaco.
Esse resultado corrobora o trabalho realizado por Park et al. (2017), no qual foi
constatado que o diclofenaco é removido por biodegracdo, quase em sua totalidade,
em condi¢cbes de limitacdo de substrato, sendo que a presenca de bactérias
nitrificantes, de fato, pode potencializar essa remocdo, mas nao € um fator
predominante.

Ressalta-se que além da influéncia no mecanismo de biodegradacdo de
farmacos, dos parametros operacionais citados também podem ter influenciado na

sorcao desses, devido as alteracdes fisico-quimicas e biologicas nos flocos do lodo.
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As alteracdes citadas referem-se tanto aos parametros nao avaliados neste trabalho,
como a comunidade microbiana e composicdo da superficie dos flocos
(hidrofobicidade, formacdo EPS), como as alteracdes estruturais e de tamanho de

flocos, que serdo discutidas nas sec¢fes a seguir.

4.3.5.1 Anédlise dos Mecanismos de Remocé&o no MBR

Nos experimentos continuos no MBR 0s mecanismos de sor¢ao/dessorcéo e
biodegradacdo ocorrem simultaneamente. A biodegradacdo dos farmacos é
influenciada pela atividade microbiana, mas também pela dessorcdo desses
micropulentes do lodo, portanto, o resultado final dependera do equilibrio entre
esses dois processos.

Entende-se que uma dinamica entre 0os processos de sor¢cédo/dessorcao tenha
ocorrido durante os experimentos no MBR. A dessorcdo dos farmacos ocorre pela
saturacao do lodo, pelo préprio equilibrio da sor¢do ou por meio da biotransformacéo
subsequente de compostos sorvidos no lodo (VASILIADOU et al., 2013).

Em um processo biolégico ha continua degradacao e geracao de biomassa,
de modo que o lodo (sorvente) estd em constante regeneracdo, o que permite a
renovacao dos locais para sorcdo. Em um tratamento convencional de lodo ativado
considera-se que sempre ha novo lodo disponivel, tendo em vista as menores
idades do lodo e a correlacdo entre o tempo de retencdo celular e hidraulica. No
entanto, no MBR, a idade do lodo é bem mais elevada que o tempo de retencdo
hidraulica, e considerando a baixa razdo F/M gue o experimento deste trabalho
operou, a geracao de novos microrganismos nao deve ser esperada. Diante disso, a
disponibilidade de sitios ativos para sor¢édo no lodo provavelmente diminui ao logo
do experimento, tornando o processo de sor¢cdo ainda mais dependente da
dessorcéo e da biodegradacéo (VASILIADOU et al., 2013).

A dinamica sorcao/dessorcdo nao foi avaliada, visto que os farmacos nao
foram quantificados no lodo, apenas no liquido, ou seja, nao foi possivel precisar se
a quantidade removida do liquido refere-se a sorcéo (devido a disponibilidade de
sitios ativos) ou a biodegradacdo. No entanto, ndo foi observado aumento da
concentracdo de farmacos no liquido, o que permite concluir que o mecanismo de

biodegradacdo teve um papel crucial durante os experimentos no MBR,
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principalmente nas maiores idades do lodo, tanto para a remoc¢ao da quantidade de
farmacos dessorvida como para a quantidade continuamente alimentada.

Para comparacéo dos percentuais de remocao dos farmacos no experimento
do MBR com o processo de sorcao no lodo inativado (Secéo 4.2) deve-se considerar
gue o processo de sor¢ao foi conduzido em batelada, enquanto os experimentos na
planta de MBR foram conduzidos com alimentac&o continua dos farmacos. No MBR,
0 aumento da concentracéo dos farmacos no liquido, devido a continua alimentacéo,
certamente acarretou 0 aumento da quantidade de farmaco sorvida, quando
comparado aos experimentos batelada, a fim de respeitar o equilibrio da sorcdo. No
entanto, embora a sor¢éo tenha sido mais elevada, a concentragdo de farmaco no
liquido também foi maior (respeitando o Ky). Essa hipotese poderia ser constatada
por meio de uma diminuicdo no percentual de remocdo em relacdo a quantidade
alimentada (100 pgL™), no entanto, isso ndo foi observado, ao contrario, o
percentual aumentou com o tempo (entre o oitavo e o primeiro dia), o que reforca o
favorecimento da biodegradacdo no dia 08, e também enfatiza a importancia da
degradacdo microbiolégica como mecanismo subsequente a sorcao.

Ressalta-se, também, que o tempo de permanéncia dos farmacos no MBR
(tempo de retencao hidraulica) neste estudo foi suficiente para atingir o equilibrio de
sorcdo, o0 qual é alcancado em até 1h (Secao 4.2). Uma diferenca entre as
condicbes do experimento de sorcdo e do MBR foi o pH do meio. Enquanto o
experimento de sor¢cdo em lodo inativado apresentou pH em torno de 7,0 durante
todo o teste, o pH do biorreator variou de 5,3 a 7,2. Essa alteracdo ndo afeta a
ionizacdo do EE2 (pK,: 10,33), mas pode afetar a ionizacdo do DCF (pKj: 4,15),
alterando a forma como a molécula se encontra durante os testes. Conforme
observado na Figura 5, para qualquer pH superior a 6, todas as moléculas de DCF
encontram-se na forma aniénica (100 % ionizadas), no entanto, considerando o pH
de 5,3 a 6,0, tem-se que em torno de 5 % das moléculas tenham retornado a sua
forma neutra (e 95 % permanecido na forma ionizada). Embora seja uma pequena
alteracdo, é valido mencionar que a molécula neutra do DCF possui maior
probabilidade de sorver quando comparada ao ion DCF’, tanto por ser mais
hidrofébica, como por ndo apresentar efeitos eletrostaticos (repulsdo) em relacéo a
superficie dos flocos do lodo (YAN et al., 2019). Aléem disso, o pH do meio pode
alterar as caracteristicas de superficie do lodo e, consequentemente, a sorcao
(HORSING et al., 2011).
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Apesar das informacgOes supracitadas, os percentuais de remocao do
diclofenaco (73 a >85 %) foram bastante superiores aos valores obtidos nos
experimentos de sorcdo (23 -43 %), inclusive no primeiro dia, no qual o pH era
superior a 6,0 e proximo aos valores do teste de sorcdo. Isso demonstra que o
favorecimento da sorcdo pela diminuicdo do pH n&o é o principal motivo para a
maior remocgéo do DCF, e sugere a biodegradacdo como mecanismo predominante
para remocao desse farmaco.

No caso do EE2, os percentuais de remocdo no MBR (81 a >99 %) foram
bastante similares a remoc¢éo por sor¢cédo (78 a 95 %), o que indica que, embora a
sorcao seja um forte mecanismo de remoc¢ao do EE2, a biodegradagao subsequente
também teve um papel importante para manter sempre sitios disponiveis para nova
sorcdo. Essa hip6tese vem ao encontro do estudo de Suéarez et al. (2008), que
relacionaram as propriedades fisico-quimicas das moléculas e o tempo de retencéo
hidraulica, chegando a conclusdo de que os farmacos podem ser melhor
biodegradados se retidos no sistema de tratamento por meio da sorcdo, uma vez
gue isso aumenta o tempo de contato dos micropoluentes com 0s microrganismos.

No que diz respeito as demais vias possiveis de remo¢édo de farmacos no
MBR, ressalta-se que o processo foi conduzido na auséncia de luz, o que torna
improvavel a remocédo por fotodegradacdo. Quanto ao air-stripping, conforme
descrito nos resultados do teste de sorcdo em branco (Secdo 4.2.3), nao foi
constada remocéo do DCF e EE2 por essa via nas vazfes de aeracao estudadas.

Também cabe salientar que o papel da membrana na remocé&o dos farmacos
nao foi avaliado neste trabalho. Sabe-se que a exclusédo de tamanho dos referidos
farmacos é improvavel considerando o didmetro dos poros da membrana de MF
utilizada (0,1 a 0,5 um). No entanto, ndo podem ser descartadas as formas de
remocao por interacbes hidrofébicas, repulsdo ou adsorcdo eletrostatica pela
membrana. Além disso, a sor¢do ou mesmo a retencao dos farmacos na camada de
torta formada na membrana também é reportada por alguns estudos. Por exemplo,
Alvarino et al. (2017) constataram uma maior eficiéncia na remocéo de diclofenaco
no MBR foi obtida quando se utilizou membranas de UF ao inves de MF, e
atribuiram isso a sor¢cao e/ou subsequente biotransformacdo na torta, que pode ser
mais relevante no caso de membranas de UF, visto que estas retém particulas

menores.
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Cadore (2015) avaliou a superficie das mesmas membranas utilizadas neste
trabalho e sugeriu que pode haver diferenca na sua hidrofobicidade devido ao
fendmeno de incrustacdo. Isso demonstra que o papel da membrana na remocéao de
farmacos pode ser alterado ao longo dos dias no processo de MBR. A previsédo do
que pode ocorrer é bastante complexa, pois depende das propriedades fisico-
quimicas do composto, das propriedades do material, da superficie da membrana e
da matriz influente, sendo pontos importantes a serem estudados em trabalhos

futuros.

4.3.5.2 Influéncia da Vazao de Aeracao

No que diz respeito ao efeito da vazdo de aeracdo para remocdo dos
farmacos no MBR, no dia 08 n&o foi possivel observar uma possivel influéncia, tendo
em vista os elevados percentuais alcancados, >95 e >85 %, para o EE2 e o DCF,
respectivamente, para todas as condi¢cfes testadas (Tabela 18).

Quanto a remocdo no dia 01, apés 24 horas em condicbes de aeracdo
distintas, observa-se o0 efeito da vazdo da aeragcdo um pouco mais pronunciado.
Para o EE2, o aumento da vazdo de aeracdo no dia 01 pareceu favorecer a sua
remocao. Isso pode ser atribuido a motivos similares aos discutidos para o
favorecimento da sorcao (Secdo 4.2.3), 0 que mantém os farmacos por mais tempo
no biorreator, aprimorando a biodegradacdo subsequente. Isto €, o aumento da
fracdo de solido viavel disponivel para sorcdo, a diminuicdo do diametro dos flocos e
consequente aumento da area superficial e a maior turbuléncia, favorece o processo
de transferéncia de massa, além de possiveis alteracdes de composicdo da
superficie, como hidrofobicidade ou formacgéo de EPS (LIU et al., 2005; SHENG; YU;
LI, 2008; DULEKGURGEN et al., 2008). No entanto, em relacdo ao diametro dos
flocos (Tabela 17) tem-se um indicio de que as altera¢cdes no tamanhos dos flocos
foram bem menos expressivas, quando comparadas aos experimentos com o lodo
inativado (Sec¢éo 4.2.2), principalmente no dia 01, quando o lodo foi submetido
apenas a 24 horas de cisalhamento. Dessa forma, a alteracdo da distribuicdo de
tamanhos dos flocos ndo foi pronunciada o suficiente para servir como argumento
para o favorecimento da sorgao.

Quanto ao diclofenaco, analisando as remocdes obtidas no dia 01 observa-se
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que, embora essas tenham sido diferentes em cada vazdo de aeracdo, ndo €
possivel concluir sobre uma tendéncia entre a remoc¢éo dos farmacos e a vazao de
aeracdo. Conforme anteriormente comentado, acredita-se que outros parametros
operacionais, principalmente a razdo F/M, tenham apresentado um efeito mais
pronunciado na remoc¢ao do DCF, agindo sinergicamente e mascarando o efeito da
vazéo de aeracao.

Os resultados sugerem que a influéncia da intensidade da aeracdo na
remocao dos farmacos pode estar relacionada a diferencas na biodiversidade e na
atividade dos microrganismos, bem como aos microambientes internos distintos
(HAN et al., 2012). Diante disso, para melhor avaliar e concluir a respeito,
ressalta-se a importancia da realizacdo de andlises de Reacdo em Cadeia de
Polimerase (sigla em inglés: PCR — “Polymerase Chain Reaction”) e nitrogénio
amoniacal para definir as classes de microrganismos presentes, visando relacionar
os resultados obtidos com a biodiversidade microbiana (selecao, favorecimento ou

inibicdo de microrganismos) nas diferentes condi¢des testadas.

138



139

5 CONCLUSAO

Esse trabalho buscou contribuir com os estudos de remocao de farmacos do
efluente doméstico visando minimizar o impacto ambiental e o risco a saude humana
associado a presenca desses microcontaminantes. Além disso, teve como objetivo
aprofundar e embasar a discussado do uso do MBR como uma provavel tecnologia
viavel para remocédo dos farmacos do efluente doméstico em resposta as possiveis
futuras alteragOes legais e normativas sobre os padrdes de langamento no Brasil.

Os resultados da sorcao isolada em lodo aerébio inativado indicaram essa
como um dos mecanismos predominantes para eliminacdo dos farmacos estudados
da fase liquida. O EE2 apresentou maior sor¢ao (73-95 %) quando comparado ao
DCF (23-43 %), provavelmente devido & maior hidrofobicidade dessa molécula.

A vazdo de aeracdo influenciou a sorcdo dos farmacos de maneira
significativa. Maiores vazfes de aeracao favoreceram a sorcdo do DCF e EE2 no
lodo inativado, 0 que pode estar relacionado as alteracdes estruturais e de superficie
dos flocos do lodo, geradas pelo alto cisalhamento, visto que o aumento da
intensidade da aeracao resultou em flocos de lodo menores, mais dispersos e com
menores velocidades de sedimentacao.

No estudo da remocdo dos farmacos no MBR 0s mecanismos de
sorcao/dessorcdo e biodegradacdo ocorrem simultaneamente. Os resultados
demonstram que a remog¢&do aumentou de forma pronunciada com a biodegradacéo,
guando comparado aos resultados de sorcdo no lodo inativado, obtendo-se valores
entre 73 e >85 % para o DCF e entre EE2 81 e >99 % para o EE2, 0 que sugere que
a degradacdo microbiana aerdbia tem um papel fundamental na remocédo dos
farmacos estudados, principalmente nas maiores idades do lodo.

O efeito do aumento da vazdo de aeracao nos experimentos MBR néo foi tao
pronunciado, tampouco conclusivo, quanto nos experimentos de sorgéo. Acredita-se
que outros parametros operacionais, principalmente a razdo F/M, tenham
apresentado um efeito mais pronunciado, agindo sinergicamente. Para melhor
avaliar e concluir a respeito, andlises das classes de microrganismos presentes
devem ser realizadas, visando relacionar os resultados obtidos com a biodiversidade
microbiana, de modo a avaliar se houve selecdo, favorecimento ou inibicdo de

microrganismos nas diferentes condi¢des testadas.
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Os elevados percentuais de remogao obtidos no experimento MBR reforgam a
competitividade dessa tecnologia em tratamentos de efluentes domeésticos e
industriais. As condi¢des especificas criadas no MBR, como maior idade do lodo,
maior tempo de retencdo hidraulica e menor razdo F/M, parecem influenciar
positivamente a eliminacdo dos farmacos estudados. Entretanto, apesar dos
resultados promissores, considerando a realidade atual, isso ndo é suficiente para
servir como Unico argumento para o emprego de MBR no tratamento publico de
aguas residuais. A aplicacdo sustentavel do MBR estd sujeita a densidade
populacional, ao estado dos sistemas atuais, as regulamentacdes ambientais e,
inclusive, a economia. Diante disso, outras caracteristicas devem ser avaliadas para
concluir sobre a viabilidade desse processo, visto que, embora esse apresente
pontos positivos, a incrustacdo da membrana é ainda uma barreira para 0 seu
desenvolvimento, devido ao risco de altos custos operacionais e a necessidade de
suporte técnico qualificado, os quais sao as principais limitacdes do uso de MBRs
em mercados sensiveis a custos, incluindo pequenas comunidades e paises em
desenvolvimento.

No que diz respeito ao estudo da vazao de aeracdo, ndo foram encontrados
na literatura resultados sobre a sua influéncia na sor¢cdo e na biodegradacdo dos
farmacos, sendo este um estudo preliminar, o qual deve ser aprofundado para
maiores conclusdes do real efeito desse parametro. E importante ressaltar, também,
gue para as mesmas vazfes de aeracdo foram constatados efeitos diferentes nas
propriedades fisico-quimicas dos flocos do lodo, podendo ser relacionado a
geometria do tanque, o que indica a necessidade de avaliacdo desse parametro,
inclusive, em escalas maiores e mais proximas da realidade. Além disso, é
fundamental o estudo da viabilidade do aumento da intensidade da aeragc&o por
meio da determinacdo de um valor 6timo, considerando os custos de operagcédo dos
MBRs e, inclusive a possibilidade da diminuicdo do fenbmeno de incrustacdo da
membrana.

De uma forma geral, conclui-se que as pesquisas na area precisam avancar
intensamente nos préoximos anos. A auséncia de dispositivos legais ou normativos
ambientais que abordem os farmacos esta fortemente relacionada a falta de dados e
informacdes mais consolidados sobre a sua ocorréncia, remediacdo e toxicidade, o

gue impede embasar tomadas de decisbes mais seguras e efetivas.
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6 SUGESTOES PARA TRABALHOS FUTUROS

Com os resultados obtidos e o conhecimento adquirido no decorrer deste
trabalho, sugere-se a continuidade do estudo em alguns aspectos que ndo puderam
ser avaliados e que ndo estdo bem resolvidos na literatura, conforme segue:

e estudar o efeito da vazdo de aeracdo na comunidade microbiana e,
consequentemente, na remocéao de produtos farmacéuticos;

e estudar a influéncia da intensidade de aeracdo nas propriedades de superficie
dos flocos do lodo, como hidrofobicidade e formacao EPS ligado ao floco;

e estudar a influéncia da vazao de aeracédo na remocéao dos farmacos em MBRs
de grande escala;

e avaliar os processos de desconjugacdo, complexacdo e formacdo de
metabdlitos dos farmacos durante o tratamento biolégico;

e estudar os mecanismos especificos de sor¢ao (absorséo versus adsor¢ao);

e estudar a remocdo isolada dos farmacos para avaliar a existéncia de
interferéncia dos préprios micropoluentes;

e quantificar os farmacos no lodo durante o experimento do MBR a fim de
avaliar a dinamica de sorcdo/dessor¢cao de forma simultdnea com a
biodegracao;

e operar 0 MBR com o lodo inativado para avaliar o processo de sor¢cdo dos
farmacos de forma continua;

e desenvolver um sistema de controle para a unidade do MBR que permita a
operacdo em fluxo constante, por meio do aumento gradual da presséo,
visando obter um tempo de retencdo hidraulica constante e diminuir a
interferéncia desse parametro na avaliagdo dos demais;

e operar o MBR com a mesma idade do lodo durante os experimentos por meio
da retirada diaria de quantidade especifica de lodo, para isolar a influéncia
desse parametro;

e avaliar o papel das membranas de PEIl na remogdo dos farmacos por
interacdes hidrofobicas, repulsdo ou adsorcao eletrostatica, e;

e operar 0 MBR por um periodo consideravel, previamente ao experimento, a
fim de obter condicdes estaveis e aumentar a representatividade dos

resultados.
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APENCICE 1 - PRE-OPERACAO DO SISTEMA DE MBR

A unidade experimental de MBR utilizada neste estudo € composta por
elementos essenciais para 0 monitoramento do processo, tais como sensores de
pressao e vazao (célula de carga). Previamente aos experimentos na planta MBR,
foram realizados testes para verificar a precisdo desses sensores.

Na Tabela A.1, sdo apresentados os valores de massa real (utilizados para
calibracdo), os valores de massa obtidos pela célula de carga e o erro percentual
associado a essa diferenca. O resultado indicou um aumento do erro para as vazoes
maiores, O que sugere a menor proporcionalidade do sinal elétrico com a

deformacéo para os valores mais elevados.

Tabela A. 1 — Dados de massa utilizados para a calibracdo da célula de carga.

Massa real (g) Massa célula de carga (g) Erro (%)
49,3 49,7 0,8
1425 143,9 1,0
246,9 248,5 0,6
490,3 498,5 1,6
987,3 1038,5 49

1879,3 2045,6 8,1
2720,9 3084,3 11,8
4995,4 5694,3 12,3

Na Figura A.1 esta apresentada a curva de calibracdo utilizada para o ajuste
dos valores de massa, gerada por meio da relacéo entre os valores de massa real e
os valores da massa obtidos pela medicéo da célula de carga.

Como pode ser observado nas medidas obtidas, o erro foi mais expressivo
nas maiores massas, as quais correspondem as maiores vazodes, chegando a
12,3 % quando préximo a massa real de 5.000 g. Vale ressaltar que o processo de
MBR envolve um escoamento bifasico (mistura ar e liquido). Portanto, apesar do
erro encontrado, optou-se por manter o uso da célula de carga, visto que a utilizacao
de medidores de vaz&o convencionais poderia apresentar medi¢coes imprecisas
devido a diferenca de densidade entre as fases liquida e gasosa.

Os valores de pressao medidas pelo sensor em relacdo as estabelecidas pelo
set point estdo representadas na Figura A.2. A analise dos dados aponta para um

limite operacional entre 50 e 100 mbar. No entanto, o comportamento mostrou-se



estavel para os
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demais niveis de presséo, incluindo os valores utilizados neste

estudo (300 a 850 mbar).

Figura A. 1 — Curva de calibracdo da célula de carga (R2=0,9997).
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Figura A. 2 — Valores de presséo absoluta do sistema de MBR ao longo do tempo para os
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Tabela A. 2 — Dados experimentais de fluxo de permeado com o tempo nos experimentos do
MBR conduzidos em trés vazdes de aeracéo distintas 2; 5 e 8 L.min™.

2L min® 5L min™ 8L min®
tempo(h) fluxo (LMH) | tempo(h) fluxo (LMH) | tempo(h) fluxo (LMH)

3 24,8 2,5 23,3 2,5 29,6
8 22,5 7 22,7 7 28,3
13 21,9 12 22,2 12 26,9
18 19,8 17 21,6 17 25,9
23 19,3 22 20,6 22 24,2
28 18,3 27 19,9 27 22,8
33 17,9 32 19,7 32 22,1
38 17,0 37 19,6 37 21,6
43 16,6 42 19,8 42 21,2
48 16,5 47 19,6 47 21,5
53 16,5 52 19,1 52 21,2
58 16,4 57 18,9 57 21,0
63 16,4 62 18,5 62 20,9
68 15,6 67 19,0 67 20,6
73 15,4 72 18,1 72 20,8
78 15,3 77 18,2 77 21,2
88 15,3 82 18,0 82 20,4
93 15,1 87 18,6 87 20,1
98 14,8 92 19,0 92 20,0
103 15,2 97 18,8 97 20,2
108 15,2 102 18,7 102 19,9
113 15,1 107 18,7 107 19,7
118 15,0 112 18,5 112 19,5
123 15,0 117 18,3 117 194
128 14,4 122 18,3 122 19,5
133 14,2 127 18,0 127 19,3
138 14,1 132 17,7 132 18,9
143 13,7 137 17,8 137 18,2
148 13,8 142 17,7 147 18,3
153 13,0 147 17,6 152 17,9
158 12,5 152 17,3 157 17,6
163 11,8 157 16,9 162 17,1
168 11,8 162 16,9 167 17,4
173 12,0 167 16,9 172 17,1
178 11,80 172 16,8 177 17,2
182 11,48 175,5 16,6




