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RESUMO

A pesca artesanal desempenha um papel vital na subsisténcia de diversas comunidades
costeiras, fornecendo seguranga alimentar e nutricional. O impacto da agdo antropica aos
ecossistemas costeiros pode colocar em risco a perpetuaciao da pesca e a satide da populacao
que consome o pescado proveniente destas areas. Neste sentido, o objetivo do presente trabalho
foi coletar amostras de agua (n =27), sedimento (n = 24) e pescado (n =22) daregido da Lagoa
da Conceigao — Floriandpolis — SC e realizar suas extragdes pelos métodos de extragdo em fase
solida (SPE), extragdo por liquido pressurizado (PLE) e extracdo solido-liquido assistida por
ultrassom (UAE), respectivamente. Posteriormente, detectar a partir de um método de triagem
direcionada por cromatografia liquida acoplada a espectrometria de massa (LC MS/MS) a
presenga de 165 contaminantes de preocupacdo emergente (CECs) nessas mesmas amostras.
Na etapa qualitativa foram detectados e identificados sem ambiguidade 35 CECs, sendo
diclofenaco, sertralina, nitrazepam, cafeina, clindamicina, benzoilecgonina, nimesulida,
piroxicam, azeperol e temazepam os compostos mais frequentes entre asamostras. O ponto
Levap (Lagoa de Evapoinfiltragdo) apresentou a maior incidéncia de CECs na 4gua, com 23
ocorréncias,evidenciando o acimulo de CECs na saida da estagdo de tratamento de efluentes da
regido. Nasamostras de pescado os CECs mais frequentemente detectados, presentes em mais
da metade das amostras, foram sertralina (22/22), diclofenaco (21/22) e nitrazepam (15/22). Os
CECs mais comuns entre as amostras de sedimento foram cafeina, diclofenaco e sertralina.
Alguns dos analitos detectados na avaliagao qualitativa ndo puderam ser confirmados com seus
respectivos padrdes analiticos. Amostras provenientes de sedimentos apresentaram a maior
incidéncia de quantificagdo de CECs, com a cafeina atingindo a maior concentra¢do (55,89
ng.Kg). Ciprofloxacino foi o tnico CEC quantificado em pescado acima do limite de
quantificagio, com concentragdes entre 2,94 e 4,18 ug.Kg'. Os resultados quantitativos
corroboraram com a avaliagao de triagem. O método utilizado foi considerado satisfatorio, pois
além de confirmar a presenca dos CECs, permitiu observar sua ocorréncia em diferentes
matrizes ambientais. A deteccao frequente de diversos CECs pode indicar um risco significativo
para a biota estuarina. Além disso, o acimulo destes compostos em animais que sao
amplamente consumidos pela populacao local deve ser constantemente avaliado e estudado, a

fim de se obter dados para avaliacdo de risco e prevenir possiveis prejuizos a saide humana.

Palavras-chave: Lagoa da Conceicdo; medicamentos; antibidticos; drogas ilicitas;
quantificagdo; peixe.



ABSTRACT

Artisanal fisheries play a vital role in the livelihood of many coastal communities, providing food and
nutrition security. The impact of anthropic action on coastal ecosystems can jeopardize the
perpetuation of fishing and the health of the population that consumes fish from these areas. In this
sense, the objective of the present work was to collect samples of water (n = 27), sediment (n = 24)
and fish (n = 22) from the region of Lagoa da Concei¢ao - Florianopolis - SC and carry out their
extractions by extraction methods in solid phase (SPE), pressurized liquid extraction (PLE) and
ultrasound-assisted solid-liquid extraction (UAE), respectively. Subsequently, using a screening
method directed by liquid chromatography coupled to mass spectrometry (LC MS/MS) to detect the
presence of 165 contaminants of emerging concern (CECs) in these same samples. In the qualitative
stage, 35 CECs were unambiguously detected and identified, with diclofenac, sertraline, nitrazepam,
caffeine, clindamycin, benzoylecgonine, nimesulide, piroxicam, azeperol and temazepam being the
most frequent compounds among the samples. The Levap point (Evapoinfiltration Lagoon) had the
highest incidence of CECs in the water, with 23 occurrences, evidencing the accumulation of CECs at
the exit of the region's effluent treatment plant. In fish samples, the most frequently detected CECs,
present in more than half of the samples, were sertraline (22/22), diclofenac (21/22) and nitrazepam
(15/22). The most common CECs among the sediment samples were caffeine, diclofenac and
sertraline. Some of the analytes detected in the qualitative assessment could not be confirmed with
their respective analytical standards. Samples from sediments showed the highest incidence of SCC
quantification, with caffeine reaching the highest concentration (55.89 ng.Kg-1). Ciprofloxacin was
the only CEC quantified in fish above the limit of quantification, with concentrations between 2.94
and 4.18 pg.Kg-1. Quantitative results corroborated the screening assessment. The method used was
considered satisfactory, as in addition to confirming the presence of CECs, it allowed observing their
occurrence in different environmental matrices. The frequent detection of several CECs may indicate
a significant risk to the estuarine biota. In addition, the accumulation of these compounds in animals
that are widely consumed by the local population must be constantly evaluated and studied, in order

to obtain data for risk assessment and prevent possible harm to human health.

Keywords: Lagoa da Conceigao; drugs; antibiotics; illicit drugs; quantification; fish.
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1 INTRODUCAO

A pesca artesanal desempenha um papel importante na subsisténcia de diversas
comunidades costeiras, fornecendo seguranca alimentar e nutricional. Além disso, ¢
reconhecida como um indicador de qualidade nos locais onde ¢ praticada, podendo contribuir
para a preservacgao dos recursos pesqueiros (CATELLA et. al., 2012; CHANDE et. al., 2019).
A demanda por pescado tem aumentado constantemente, tornando-se um dos alimentos mais
comercializados em todo o mundo em 2020, de acordo com a FAO (2022).

No estado de Santa Catarina, no Brasil, e em particular em regides costeiras, como em
Florianopolis, a pesca artesanal ¢ uma das atividades econdmicas mais relevantes na regido até
os dias atuais. Os pescadores atuam em areas que abrangem o mar aberto, baias e lagoas
(RIBAS et al., 2016; FEPESC, 2023). No entanto, as intervengdes humanas nos ecossistemas
costeiros t€ém causado impactos significativos, representando uma ameaga a sustentabilidade da
pesca e a saude da populacdo que consome pescado dessas regides. Os principais desafios
enfrentados incluem a polui¢do agricola causada pelo uso excessivo de fertilizantes e
defensivos, a poluicdo industrial e urbana, a ocupacdo desordenada das areas costeiras ¢ a
destruicao de manguezais, dunas e restingas (FAO, 2003; SILVA et al., 2008; LEITE, 2009;
HAZIN, 2012).

Diante deste contexto, o estudrio da Lagoa da Conceicao (Florianopolis, Santa Catarina
— Brasil) abriga diversas atividades como pesca, turismo e navegacdo, sendo de extrema
importancia ao ecossistema devido a sua alta produtividade natural elevada (ARCARI ef al.,
2017). No entanto, um dos principais problemas enfrentados na regido estd relacionado aos
efluentes despejados no corpo lagunar, seja de forma irregular, por meio de esgotos
clandestinos, ou tratados, mas ainda contendo residuos de farmacos, drogas de abuso, produtos
de cuidado pessoal, patdégenos resistentes, entre outros (PES 12, 2021). A presenca destas
substancias, consideradas contaminantes de preocupacao emergente (CECs), nos corpos d'dgua
pode causar desequilibrios na biota local e, consequentemente, representar riscos para a saude
animal e humana (NAWAZ; SENGUPTA, 2019).

Os CECs geralmente sdo provenientes de itens consumidos diariamente pela populagao
ou produzidos em grande escala por industrias, que ainda ndo sdo oficialmente abordados por
nenhuma politica ou legislagdo ambiental, mas podem ser identificados em diversos
ecossistemas como corpos d’agua, sedimentos e em associados a organismos vivos (PIVETTA;
GASTALDINI, 2019; BAUDISCH et al., 2022; KRISHNAN et al., 2023). A liberacdo de

CECs no meio ambiente ¢ a principal rota de contaminagao dos sistemas aquaticos (STARLING
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et al., 2019), e suas propriedades fisico-quimicas podem afetar sua capacidade de se acumular
na biota. Os avangos nas pesquisas destes contaminantes estdo diretamente relacionados a
evolucdo de técnicas analiticas que permitam sua detec¢do em baixas concentragdes (ng e ug.L
1), como, por exemplo, a cromatografia liquida acoplada a espectrometria de massas (LC-
MS/MS) (JANK et al., 2014).

Orgdos internacionais, como a United States Environmental Protection Agency
(USEPA) e NORMAN, uma rede de laboratorios de referéncia especializada no monitoramento
de contaminantes ambientais emergentes com sede na Europa, afirmam que os CECs podem
ser candidatos a uma futura regulamentagdo. Portanto é necessario realizar pesquisas sobre sua
ecotoxicidade, os potenciais efeitos a saide humana e coletar dados sobre sua ocorréncia no
meio ambiente (OHADE et al., 2021). No Brasil, ndo ha registros de programas oficiais que
abordam essa problematica especificamente, embora varias pesquisas académicas tenham sido
realizadas nos ultimos anos, fornecendo dados para que empresas de saneamento e 6rgaos
governamentais possam tomar medidas de mitigagdo (MONTAGNER et al., 2017).

Os CECs podem circular entre o meio ambiente, animais e seres humanos (KRISHNAN
et al., 2023). Como resultado, 6rgdos locais, nacionais e globais precisam unir esforcos
colaborativos por meio de politicas, pesquisas e iniciativas educacionais que abordam oconceito
"One Health" (Saude Unica), que reconhece a interconexdo entre a saide humana, animal e
ambiental, e busca promover a cooperagdo e a sinergia entre as diferentes areas para enfrentar
desafios de saude de forma abrangente (OHADE et al., 2021). Através dessa abordagem, ¢
possivel melhorar a compreensdo, prevencao e controle de doencas, bem como promover a

sustentabilidade e a satde de todos os seres vivos envolvidos (KIM; CHA, 2021).
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2 OBJETIVOS

2.1 OBJETIVO GERAL

Realizar uma avaliacdo abrangente da presenga qualitativa e quantitativa de

contaminantes de preocupacgdo emergente (CECs) em amostras de dgua, sedimentos e pescado

coletadas em diferentes demarcacdes da Lagoa da Conceicao (Florianopolis, Santa Catarina —

Brasil).

2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

Coletar amostras de dgua, sedimento e pescado de diferentes pontos na regido
da Lagoa da Conceigdo (Florianopolis, Santa Catarina — Brasil);

Realizar a extracdo das amostras de agua em cartuchos de extragdo em fase
solida (SPE);

Realizar o preparo de amostras de sedimento usando extracao por liquido
pressurizado (PLE);

Realizar o preparo de amostras de pescado por extracao solido-liquido assistida
por ultrassom (UAE);

Analisar amostras de agua, sedimento e pescado quanto a presenca de 165
analitos, incluindo compostos farmacéuticos ativos e drogas de abuso, utilizando
um meétodo qualitativo de triagem direcionada por LC-MS/MS;

Quantificar os CECs mais relevantes da avaliagdo qualitativa em amostras de agua,

sedimento e pescadopor LC-MS/MS.
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3 REVISAO BIBLIOGRAFICA

3.1 Pesca artesanal

A pesca ¢ uma das atividades mais antigas praticadas pela humanidade. Sua expansao
decorreu da necessidade dos navegadores europeus em garantir um recurso bioldgico energético
capaz de suprir suas exigéncias fisiologicas para a exploracao dos oceanos, bem como atender
a demanda gerada pelas suas metrépoles em desenvolvimento, entre os séculos XV e XVI
(BOUCHARD, 2022). Ao longo da histdria, técnicas de conservacao como a salga e a conserva
em oOleo foram desenvolvidas por civilizagdes gregas, egipcias e romanas, possibilitando ainda
mais a difusdo do consumo de pescado (SANTOS, 2006).

Alei N° 11.959, de 29 de junho de 2009, artigo 2°, define a pesca como “toda operagao,
acdo ou ato tendente a extrair, colher, apanhar, apreender ou capturar recursos pesqueiros”.
Ainda no capitulo IV, se¢do I, artigo 8° da mesma lei, a pesca artesanal ¢ caracterizada por ser
“praticada diretamente por pescador profissional, de forma autbnoma ou em regime de
economia familiar, com meios de produgdo proprios ou mediante contrato de parceria,
desembarcado, podendo utilizar embarcagdes de pequeno porte” (BRASIL, 2009).

A pesca em pequena escala prové a subsisténcia de inimeras comunidades costeiras,
garantindo sua seguranc¢a alimentar e nutricional. O consumo per capita mundial de pescado
cresceu cerca de 1,4% ao ano, passando de 9,0 kg em 1961 para 20,5 kg em 2019, bem como a
sua demanda, que em 2020 esteve entre os alimentos mais comercializados no mundo (FAO,
2022). Além disso, ¢ considerada um indicador de qualidade nos locais onde € praticada,
podendo servir como estratégia na preservacao de recursos pesqueiros (CATELLA et. al., 2012;
CHANDE et. al., 2019). Os pescadores artesanais se limitam em pequenas areas devido suas
embarcagdes e seu poder de pesca, e encontram no ambiente de transi¢do entre rios € mares
(estuarios) a maior variedade de espécies (FAO, 2022).

No Brasil, a pesca artesanal ocorre em toda a extensao do seu territorio, seja em aguas
marinhas do litoral ou em bacias hidrograficas continentais (PRYSTHON, 2021). A FAO
(2020) estima que a producdo de pescado oriundo da captura marinha em 2018 foi de cerca de
500 mil toneladas, colocando o pais na 33" posi¢do mundial dos maiores produtores. J& pela
pesca continental, o pais foi o 13° maior produtor mundial, com 220 mil toneladas no mesmo
ano.

Em Santa Catarina, devido sua grande extensdo costeira, a pesca tornou-se uma

atividade praticada por muitas familias a partir do século XVII no periodo de ocupagdo do
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litoral, herdando caracteristicas das técnicas de pesca indigenas e acorianas (PINHO, 2016;
CARVALHO, 2019). Este fato faz da pesca artesanal uma das mais importantes atividades
econdmicas da regido até hoje, onde, de modo geral, a produg¢do do primeiro semestre ¢
dominada por espécies pelagicas tropicais, como bonito-listrado e sardinha e a partir de
maio/junho ocorre a predominancia de espécies pelagicas de aguas frias, como tainhas e
anchovas, e demersais, como corvina e camardes (ISAAC, 2006).

Na regido de Florianopolis, as praias muito antes de serem balneérios turisticos abrigam
nucleos de pescadores artesanais, que na orla sdo procurados por moradores para a compra de
peixe fresco, mesmo a maior parte do pescado sendo destinado a peixarias e restaurantes locais
(CORREA et al., 2021). Atualmente a ilha apresenta uma Unica colonia representativa dos
pescadores profissionais do setor artesanal, que atuam em diferentes areas como mar aberto,
baias e lagoas (RIBAS et al., 2016; FEPESC, 2023). Uma caracteristica comum a essas zonas
costeiras ¢ a forma desordenada com que vem ocorrendo sua ocupagdo e o uso de seus recursos
renovaveis, interferindo no desempenho dos estoques pesqueiros (ISAAC, 2006).

O impacto humano aos ecossistemas costeiros coloca em risco a perpetuacao da pesca
e a saude da populagdo que consome o pescado proveniente destas areas, € vem sendo discutido
ha bastante tempo na literatura. Os principais desafios encontrados sdo: poluigdo agricola por
fertilizantes e defensivos; poluicdo industrial e urbana; ocupacdo desordenada das orlas e
supressao de manguezais, dunas e restingas (FAO, 2003; LEITE, 2009; SILVA et al., 2008;
HAZIN, 2012).

3.2 Lagoa da Conceicao

A bacia hidrografica da Lagoa da Conceicao (LC) fica localizada na regido centro-leste
de Floriandpolis - Santa Catarina, Brasil, latitude 27° 34’38 S e longitude 48°27° W. - e possui
uma 4rea de aproximadamente 77.2 km?, sendo 20.7 km? de corpo d’agua (MACHADO, 2019).
E ligada ao mar pelo Canal da Barra, com sua foz em mar aberto na praia da Barra da Lagoa,
que regula o nivel de 4gua e a troca de substancias entre a laguna e o Oceano Atlantico. A lagoa
¢ abastecida por pequenos rios, sendo o Rio Jodo Gualberto o principal curso d’agua localizado
no extremo norte da bacia (SILVA, 2013).

Este estudrio abriga diversas atividades como pesca, turismo e navegacao, além de ser
de extrema importancia ao ecossistema devido sua elevada produtividade natural. Entretanto,

sua ocupacdo desenfreada aliada a falta de planejamento urbano provoca um aumento nas
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cargas de lancamento de efluentes no corpo lagunar, acarretando o decréscimo da
balneabilidade desta regidao (ARCARI et al., 2017).

Estudos realizados nas ultimas décadas (FONSECA, 2006; SILVA et al., 2017) ja
apontavam alteragdes nas caracteristicas fisico-quimicas na 4gua da Lagoa da Concei¢ao. Souza
(2010) relata que a pesca na regido vinha diminuindo constantemente, em especial devido o
lancamento clandestino de esgotos por restaurantes da orla. Atualmente o problema nao se
encontra apenas na entrada de esgoto bruto, mas também no efluente tratado pela Companhia
Catarinense de Aguas e Saneamento (CASAN), na Estagdo de Tratamento de Efluentes (ETE),
que retorna a lagoa ainda com residuos de farmacos, metais, patogenos resistentes a antibioticos
e hormodnios (PES 12,2021), podendo acarretar na bioacumulagdo destes elementos no pescado

e, consequentemente, na populagdo consumidora.
3.2.1 Rompimento da barragem da Lagoa de Evapoinfiltracao (LEvap)

O crescimento populacional em conjunto com o subdimensionamento da rede de
tratamento de efluentes da Lagoa da Conceigdo vem alterando a qualidade da 4gua e a
eutrofizacdo da lagoa devido a entrada de nutrientes e matéria organica que permanecem nos
efluentes apos o tratamento, bem como despejos irregulares que ocorrem no corpo lagunar (DA
SILVA et al., 2017, CABRAL et al., 2019; PES 4, 2021).

O processo de tratamento de efluentes domésticos pela CASAN na ETE da Lagoa da
Conceigdo ¢ realizado em trés etapas antes de ser disposto na LEvap (PES 12, 2021):

1) Tratamento prévio: remog¢do de sujidades grosseiras (areia, pedra, folha, papel,
pléstico etc.);

2) Tratamento primario: remogao de solidos em suspensao e parte da matéria organica;

3) Tratamento secundario em reator UASB (Upflow Anaerobic Sludge Blanket) e
desinfec¢o: remoc¢ao de matéria organica e parte dos nutrientes dissolvidos

No entanto, o tratamento secundario aplicado neste sistema nao possui uma eficiéncia
de remocao ideal para a quantidade de CECs presentes, como farmacos, produtos de limpeza e
de higiene pessoal, bactérias patogénicas, genes de resisténcia a antibidticos e outros
contaminantes gerados pela populacdo (PES 12, 2021; PRATA, 2021; YE et al., 2022). Desta
forma, ¢ necessario realizar uma avaliacdo e adequagdo mais precisa das caracteristicas do
efluente tratado em relacao aos CECs, a fim de garantir que possam ser descartados diretamente
na natureza sem causar danos ambientais ou a saude da populacdo que consome pescado

proveniente de areas proximas aos pontos de despejo das ETEs.
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Somado a este fato, no dia 25 de janeiro de 2021 ocorreu o rompimento de uma barragem
da LEvap da Lagoa da Conceigdo, liberando mais de 100 milhdes de litros de efluente
potencialmente rico nestes contaminantes na lagoa. Apds o ocorrido, o local passou a apresentar
sintomas de esgotamento como mortalidade e presenca de metais em pescado amplamente
consumidos pela populagdo, como corvina, linguado, camardes, siris, caranguejos, berbigao,
ostra etc. (PES 3, 2021; PES 4, 2021; PES 5, 2021). Estes organismos sdo extremamente
sensiveis a alteracdes na qualidade da agua, especialmente ao contato com substincias

exdgenas, mesmo que estejam em baixas concentragdes (SODRE et al., 2018).

Figura 1: Organismos encontrados mortos apds o rompimento da barragem da LEvap

Fonte: Adaptado de PES 1 (2021); PES 3 (2021) e PES 4 (2021).
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3.3 Contaminantes de preocupacio emergente

Contaminantes de preocupacdo emergente (do inglés Contaminants of Emerging
Concern - CECs) sdo produtos quimicos provenientes de itens consumidos diariamente pela
populagdo ou produzidos em grande escala por industrias, que nao sao oficialmente abordados
em nenhuma politica ou legislagdo ambiental mas podem ser identificados em diversos nichos
ecoldgicos como corpos d’agua, sedimentos e em associagdo com oOrganismos Vvivos
(KRISHNAN et al., 2023), como medicamentos, drogas de abuso, produtos de cuidado pessoal,
disruptores enddcrinos, substancias per e polifluoroalquilas (PFAS), entre outros (PIVETTA;
GASTALDINI, 2019; BAUDISCH et al., 2022).

A liberacdo destas substancias no meio ambiente, seja em sua composicao original ou
em forma de metabdlitos, ¢ a principal rota de contaminacao dos sistemas aquaticos e resulta
de atividade antrdpica como o langamento de efluentes improprios ou mesmo bruto em rios,
lagos e aquiferos (STARLING et al., 2019). Sua deteccdo ja foi constatada em diversos
ambientes aquaticos ao redor do mundo como no Brasil (CAMPESTRINI; JARDIM, 2017;
FONTES et al., 2021), nos Estados Unidos (SCOTT et al., 2019), na Colémbia (BOTERO
COY et al.,2018), na india (BALAKRISHNA et al., 2017), em Portugal (SOUSA et al.; 2019),
e em paises africanos (KAMIKA et al., 2021).

As propriedades fisico-quimicas dos CECs podem afetar sua capacidade de se acumular
em organismos aquaticos (FONTES et al., 2021). Um parametro comumente utilizado para
avaliar o potencial de bioacumulagdo de uma molécula € seu coeficiente de particdo octanol-
agua (Kow - normalmente expresso em forma logaritmica como Log Kow), que representa a
medida da tendéncia de se mover entre dois solventes imisciveis em equilibrio (CHEN et al.,
2021). Com base nos valores de Kow, 0s contaminantes organicos sdo geralmente categorizados
como hidrofilicos (log Kow < 3), moderadamente hidrofobicos (4 < log Kow < 5) e fortemente
hidrofobicos (log Kow > 5) (ZHU et al., 2022).

Os avangos nas pesquisas destes contaminantes estdo atrelados a evolugdo de técnicas
analiticas que permitem sua detec¢io em baixas concentragdes (ng e pg.L™!), como por exemplo
a cromatografia liquida acoplada a espectrometria de massa (LC-MS/MS — do inglés liquid
chromatography—mass spectrometry). Nesta técnica, LC separa os componentes da amostra
individualmente, enquanto MS os detecta seletivamente. Para estes compostos, a cromatografia
liquida ¢ preferivel a cromatografia gasosa, uma vez que a maioria dos CECs sdo polares e nao

volateis (VELEZ et al., 2019).
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Orgdos internacionais como a USEPA (United States Environmental Protection
Agency) e a Network of Reference Laboratories, Research Centers and Related Organizations
for Monitoring of Emerging Environmental Substances (NORMAN), afirmam que estes
poluentes podem ser candidatos a uma futura regulamenta¢ao dependendo de pesquisas sobre
sua ecotoxicidade, efeitos potenciais a saude e de dados referentes a sua ocorréncia no meio
ambiente (OHADE et al., 2021).

No Brasil ndo ha registros de programas oficiais que tratam dessa problematica, apesar
de muitas pesquisas académicas desenvolvidas nos ultimos anos contribuirem no fornecimento
de dados para que empresas de saneamento e 6rgdos governamentais possam tomar medidas
cabiveis (MONTAGNER et al., 2017). Desta forma, pesquisas que detectem e quantifiquem
CECs em diferentes matrizes ecoldgicas, como alimentos, 4gua e sedimento, sdo essenciais para
que futuramente se estabelegam limites ambientais e de ingestdo seguros, visto que 0s riscos
associados aos padrdes de vida modernos podem gerar consequéncias para a saude humana e

de outros organismos (EUROPEAN UNION, 2020).

3.3.1 Compostos farmacéuticos ativos (CFA)

Os farmacos estdo entre as classes mais estudadas de CECs em todo o mundo, incluindo
o Brasil, devido a sua vasta utilizagdo no tratamento de doengas. Eles abrangem produtos como
antibioticos, anti-inflamatorios, antidepressivos, ansioliticos, sedativos, beta-bloqueadores e
antilip€micos. A maioria destes compostos sdo desenvolvidos para manter sua estrutura
quimica por tempo suficiente até realizarem sua fun¢ao terapéutica, caracteristica que, aliada a
sua continua utilizag¢do, pode fazer com que permanegam no meio ambiente por um periodo
significativo (PIVETTA; GASTALDINI, 2019; SHAHID et al., 2021; SIVARANJANEE;
KUMAR, 2021).

Nas ultimas décadas o consumo de CFAs aumentou, principalmente para aqueles
vendidos sem prescri¢gdo médica como analgésicos, antitérmicos e anti-inflamatérios (VIEIRA,
2018). Sakamoto et al. (2017) estimam que 50 a 90% de um farmaco administrado a um ser
humano pode ser excretado em efluentes na sua forma original e, devido ao carater lipofilico
de muitos deles, podem acabar bioacumulando e afetando organismos marinhos. Além disso,
metabolitos derivados destes compostos também podem apresentar perfil de toxicidade
(MADIKIZELA; NCUBE, 2022).

O consumo de pescado contaminado por essas substancias pode apresentar risco a saude

humana, dependendo da concentragdo em que se encontram. Em pescado, os farmacos
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hormonais podem provocar disturbios enddcrinos, os psicoterapicos podem causar alteragdes
no sistema nervoso central e os antibidticos promovem aumento de bactérias e genes de
resisténcia a antimicrobianos (GRAs) (MONTAGNER et al., 2017). Este tltimo problema vem

recebendo grande destaque pela Organizacdo Mundial da Satide nos ultimos anos.

3.3.1.1 Antibioticos

Os antibidticos sdao CFAs essenciais no tratamento de infecgdes bacterianas e
excessivamente requeridos por humanos e animais desde a descoberta do primeiro antibiotico,
a penicilina (KIM; CHA, 2021). Entretanto, sua presenca no meio ambiente gera preocupacao
devido a capacidade de algumas bactérias de se tornarem resistentes a estes medicamentos.
Estes CFAs chegam até os corpos d’agua através de aguas residuais domésticas, residuos
hospitalares e efluentes de criagdo animal (ZAINAB et al., 2020). O uso continuo e o acumulo
destas substancias no meio ambiente € em seres vivos sao preocupantes € representa uma
ameaca clinica e ambiental (LIU et al., 2016; GWENZI et al., 2020), sendo um dos problemas
de saude publica mais urgentes do século XXI (MONTEIRO et al., 2020).

A maior descarga de antibidticos em aquiferos ¢ realizada pelas ETEs, impactando
severamente a populagdo microbiana e podendo levar ao desenvolvimento e disseminagdo de
bactérias resistentes a antibioticos (BRAs) no meio ambiente (KUMAR et al., 2019; JUNAID
et al., 2022). Além disso, estas areas sdao consideradas hotspots para a transferéncia horizontal
de genes (THG), influenciada também pela presenca de metais e desinfetantes, aumentando os
riscos a sade humana e ecoldgica (BERENDONK et al., 2015).

Ambientes de dgua doce, como rios e lagos, sdo considerados reservatorios e rotas de
disseminagdo de BRAs (NNANDOZIE; ODUME, 2019). O Quadro 1 retine estudos que
quantificaram antibidticos em corpos d’agua. Os estudos relatam elevada presenca de BRAs
em rios que sofreram maior impacto pelo homem do que aqueles menos afetados (CHEN et al.,
2013; LEE et al., 2020). Consequentemente, o aumento de resisténcia aos antimicrobianos em
bactérias presentes também na microbiota humana pode se dar pelo consumo de agua e

alimentos contaminados (JUNAID et al., 2022).



Quadro 1: Antibidticos encontrados em corpos d’agua de diferentes paises.
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Sistema Concentraciao
Antibiético Corpo d’agua Pais Método de extracio Referéncia
analitico (ng.L")
Rio Bangladesh | SPE: cartucho Oasis HLB (6 mL, 500 mg) com MeOH e FA LC-MS/MS | 0.08—-17.20 | HOSSAIN et al. (2018)
Rio Brasil SPE: cartucho Strata X® com MeOH, HAc e acetona LC-MS/MS 24 -84 ARSAND et al. (2020)
Rio Japio SPE: cartucho Oasis HLB (200 mg, 6 cm3) LC-MS/MS 36-70 HANAMOTO et al. (2018)
Rio China SPE: cartucho Oasis HLB (6 ml, 500 mg) e MeOH LC-MS/MS ND -9,6 HU et al. (2018)
Trimetropim | [ago Uganda SPE: cartucho Chromabond HR-X (200 mg, 3 mL) com MeOH LC-MS/MS 1,1-89 NANTABA et al. (2020)
(TMP) ELAE Gana SPE: cartucho Oasis HLB (200 mg, 30 pm, 6 cm 3 ) e MeOH LC-MS/MS 31-1668 | AZANU et al. (2018)
Rio Brasil SPE: cartucho Oasis HLB (200 mg/6 cc) MeOH GC-MS ND - 143 | RICO et al. (2021)
Rios, canais, lagoas Nigéria SPE: cartucho Oasis MCX e MeOH LC-MS/MS 2-388 EBELE et al. (2020)
Rio Meéxico SPE: cartucho Oasis HLB (3 cm 3, 60 mg) e MeOH LC-MS/MS 34-120 RIVERA-JAIMES et al. (2018)
Rio e baia Estados Unidos | SPE: cartucho Strata- SCX (500 mg) e MeOH LC-MSMS | 145-229 | BEAN etal. (2018)
ELAE Gana SPE: cartucho Oasis HLB (200 mg, 30 um, 6 cm 3 ) e MeOH LC-MS/MS 27-2371 AZANU et al. (2018)
Rio Brasil SPE: cartucho Strata X® com MeOH, HAc e acetona LC-MS/MS 48 — 344 ARSAND et al. (2020)
Rio China SPE: cartucho Oasis HLB (6 ml, 500 mg) e MeOH LC-MS/MS ND —4.5 HU et al., (2018)
Ciprofloxacino =27 China SPE: cartucho Oasis HLB (6¢c, 200 mg) com MeOH ¢ FA LC-MS/MS 0,17 GAO et al. (2022)
(CIP) Rio Brasil SPE: cartucho Phenomenex Strata-X® (200 mg, 3 mL) e MeOH | LC-MS/MS | ND-70 | BOGER er al. (2021)
Lago Uganda SPE: cartucho Chromabond HR-X (200 mg, 3 mL) com MeOH LC-MS/MS 2-41 NANTABA et al. (2020)
Rio Japdo SPE: cartucho Oasis HLB (200 mg, 6 cm3) LC-MS/MS 12-76 HANAMOTO et al. (2018)
Rio Maléasia SPE: cartucho Oasis HLB (0,20 g, 30 pm) e MeOH ELISA 52,5-299,8 PRAVEENA et al. (2018)
Rio Bangladesh SPE: cartucho Oasis HLB (6 mL/ 500 mg) com MeOH e FA LC-MS/MS 0,03 - 7,24 HOSSAIN et al. (2018)
Rio Brasil SPE: cartucho Oasis HLB (200 mg/6 cc) MeOH GC-MS ND - 893 RICO et al. (2021)
Rio Japdo SPE: cartucho Oasis HLB (200 mg, 6 cm3) LC-MS/MS 72 -121 HANAMOTO et al. (2018)
Sulfametoxazol | EFAE Gana SPE: cartucho Oasis HLB (200 mg, 30 um, 6 cm® ) e MeOH LC-MS/MS 103 - 7194 AZANU et al. (2018)
(SUT) Lago Uganda SPE: cartucho Chromabond HR-X (200 mg, 3 mL) com MeOH LC/MS/MS 0,8 — 5600 NANTABA et al. (2020)
Rio Brasil SPE: cartucho Strata X® com MeOH, HAc e acetona LC-MS/MS 34-184 ARSAND et al. (2020)
Rio China SPE: cartucho Oasis HLB (6 ml, 500 mg) e MeOH LC-MS/MS ND -22 HU et al. (2018)
Rio Brasil SPE: cartucho Phenomenex Strata-X® (200 mg, 3 mL) e MeOH LC-MS/MS ND — 1800 BOGER et al. (2021)
Rios, canais, lagoas Nigéria SPE: cartucho Oasis MCX e MeOH LC-MS/MS <1-3180 EBELE et al. (2020)
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Rio México SPE: cartucho Oasis HLB (3 cm?, 60 mg) e MeOH LC-MS/MS 76 — 722 RIVERA-JAIMES et al. (2018)
Rio Malasia SPE: cartucho Oasis HLB (0,20 g, 30 um) e MeOH ELISA 19,26 — 114,24 | PRAVEENA et al. (2018)
Rio e baia Estados Unidos | SPE: cartucho de troca catidnica forte Strata-SCX (500 mg) LC-MS/MS 8,09 — 14,73 BEAN et al. (2018)
Rio Bangladesh SPE: cartucho Oasis HLB (6 mL, 500 mg) com MeOH ¢ FA LC-MS/MS 0,01 -0,58 HOSSAIN et al. (2018)
Sulfadiazina Rio Brasil SPE: cartucho Strata X® com MeOH, HAc e acetona LC-MS/MS 33-119 ARSAND et al. (2020)
Rio China SPE: cartucho Oasis HLB (6 ml, 500 mg) e MeOH LC-MS/MS ND -24 HU et al. (2018)
Rio China SPE: cartucho Oasis HLB (6¢c, 200 mg) com MeOH e FA LC-MS/MS 0,53 GAO et al. (2022)
Lago Uganda SPE: cartucho Chromabond HR-X (200 mg, 3 mL) com MeOH LC/MS/MS 2,4-50 NANTABA et al. (2020)
Sulfametazina | Rjo Bangladesh | SPE: cartucho Oasis HLB (6 mL/ 500 mg) com MeOH e FA LC-MS/MS 0,11 -4,19 | HOSSAIN et al. (2018)
Rio China SPE: cartucho Oasis HLB (6 ml, 500 mg) e MeOH LC-MS/MS ND - 14 HU et al. (2018)
Lago Uganda SPE: cartucho Chromabond HR-X de 3 mL (200 mg) com MeOH LC-MS/MS 14-60 NANTABA et al. (2020)
Azitromicina | pi, Brasil SPE: cartucho Phenomenex Strata-X® (200 mg, 3 mL) e MeOH | LC-MS/MS 100— 650 | BOGER et al. (2021)
(AZI) Rio Japdo SPE: cartucho Oasis HLB (200 mg, 6 cm3) LC-MS/MS 55-272 HANAMOTO et al. (2018)
Rio Brasil SPE: cartucho Strata X® com MeOH, HAc e acetona LC-MS/MS 48 - 158 ARSAND et al. (2020)
Clindamicina | Ri© Brasil SPE: cartucho Strata X® com MeOH, HAc e acetona LC-MS/MS 54-134 ARSAND et al. (2020)
(CLI) Rio Bangladesh SPE: cartucho Oasis HLB (6 mL/ 500 mg) com MeOH e FA LC-MS/MS 0,04 - 6,46 HOSSAIN et al. (2018)
Rio China SPE: cartucho Oasis HLB (6¢c, 200 mg) com MeOH e FA LC-MS/MS 10,02 GAO et al. (2022)
Lago Uganda SPE: cartucho Chromabond HR-X (200 mg, 3 mL) com MeOH LC-MS/MS 2,7-170 NANTABA et al. (2020)
ELAE Gana SPE: cartucho Oasis HLB (200 mg, 30 pm, 6 cm * ) e MeOH LC-MS/MS 11-199 AZANU et al. (2018)
Tetraciclina | Rjo China SPE: cartucho Oasis HLB (6 ml, 500 mg) ¢ MeOH LC-MS/MS ND - 25 HU et al. (2018)
Rio China SPE: cartucho Oasis HLB (6¢c, 200 mg) com MeOH e FA LC-MS/MS 2,45 GAO et al. (2022)
Rio Japdo SPE: cartucho Oasis HLB (200 mg, 6 cm3) LC-MS/MS 0-29 HANAMOTO et al. (2018)
ELAE Gana SPE: cartucho Oasis HLB (200 mg, 30 um, 6 cm®) e MeOH LC-MS/MS ND -5,9 AZANU et al. (2018)
Rio China SPE: cartucho Oasis HLB (6¢c, 200 mg) com MeOH e FA LC-MS/MS 21,32 GAO et al. (2022)
Amoxicilina | Rijo Brasil SPE: cartucho Phenomenex Strata-X® (200 mg, 3 mL) e MeOH LC-MS/MS 180—4630 | BOGER et al. (2021)
Rios, canais, lagoas Nigéria SPE: Cartucho Oasis MCX e MeOH LC-MS/MS 1610 EBELE et al. (2020)
Rio Malasia SPE: cartucho Oasis HLB (0,20 g, 30 um) e MeOH ELISA ND - 7,81 PRAVEENA et al. (2018)
Lincomicina | Rio China SPE: cartucho Oasis HLB (200 mg, 6 cm3) LC-MS/MS 17 HANAMOTO et al. (2018)
(LIN) Rio Brasil SPE: cartucho Oasis HLB (200 mg/6 cc) MeOH GC-MS ND - 1,1 RICO et al. (2021)

Legenda: ELAE: Efluentes de lagoa de estabilizagdo; SPE: solid-phase extraction; HLB: hydrophilic lipophilic balanced; MeOH: metanol; FA: acido formico; LC-MS/MS: Liquid
chromatography—mass spectrometry; GC-MS: gas chromatography-mass spectrometry ELISA: enzyme linked immuno sorbent assay; ND: ndo detectado.

Fonte: A autora (2023).
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Dentre a classe das quinolonas, ciprofloxacino (CIP) é um dos antibidticos amplamente
utilizados e sua presenca relatada em aguas de varios paises (JUNAID et al., 2022). Um dos
valores mais elevados (28,13 mg.L™!") detectados de CIP em 4gua foi descrito por Li et al.
(2018). Sengar e Vijayanandan (2022) realizaram a avaliagdo da toxicidade cronica (TC) de
varios CECs para peixes. Essa medida representa o limiar de toxicidade, ou seja, se nao for
excedida, ¢ improvavel que sejam observados efeitos toxicos cronicos. Para CIP, o TC
determinado foi de 1553 mg.L™!. Os autores também calcularam a ingestdo diaria aceitavel
(IDA) para humanos dessa substincia, que ficou na ordem de 1,6 pg.Kg'/dia, sendo esse
antibidtico o que apresentou o maior quociente de risco a saide humana observado neste estudo
(SENGAR; VIJAYANANDAN, 2022).

Outra classe muito utilizada ¢ encontrada em aguas superficiais sdo as sulfonamidas. O
antibiotico que mais se destaca ¢ o sulfametoxazol (SUT). SUT ¢ predominantemente
encontrado em agua devido sua baixa biodegradabilidade e natureza hidrofilica (log Kow 0,89),
(MINETTO, 2013; VELEZ et al., 2019). Azanu ef al. (2018) analisaram 12 antibidticos em um
rio em Gana (Africa), e SUT apresentou a maior concentragio entre eles, podendo chegar a 2,86
pg L.

Alguns antibidticos ainda podem se acumular na fase sedimentar devido seu poder de
adsorgdo, em razdo da pouca fluidez e contato com luz e oxigénio desta matriz (JIMENEZ et
al., 2018). Em estudo realizado na costa oriental da China por Li ef al. (2020), eritromicina
(ERI) (Log Kow 3,06) foi o antibidtico com maior frequéncia de deteccdo em uma concentracao
média de 3,4 ng.g”!, seguido por clindamicina (CLI) (log Kow 2,16) que apresentou concentragio
média de 2,5 ng.g”!. Ao analisar o sedimento do reservatorio de Danjiangkou (China), Li ef al.
(2019) demonstrou que mais de 90 % das concentragdes detectdveis de antibidticos estavam
abaixo de 1.0 ng.g'. Alguns dos antibidticos detectados com alta frequéncia incluiram
anidroeritromicina (100 %), azitromicina (AZI) (100 %), claritromicina (90.9 %), ERI (63.6
%), roxitromicina (84.1 %) e CLI(77.3 %), com concentragdes médias de 0.27, 0.04,0.01, 0.02,
0.02 ¢ 0.01 ng.g!, respectivamente.

Embora muitos antibidticos sejam encontrados em sua forma usual de administragdo em
aguas e sedimentos, alguns deles podem sofrer rdpida degradacdo e/ou metabolizagdo, e, em
alguns casos, ndao apenas o composto original ¢ biologicamente ativo, mas também seus
produtos de transformacao podem possuir algum efeito toxico e nem sempre sao devidamente
identificados pelos métodos de instrumentacdo analitica convencionais (ARSAND et al., 2018).
Por exemplo, Arsand et al. (2018) realizaram experimentos de fotolise de amoxicilina (AMX)

e ampicilina (AMP) para simular o destino desse composto sob irradiacdo solar em aguas
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superficiais. Para AMX, os autores observaram a geracdo do metabolito acido amoxiciloico,
que nao apresenta atividade antibiotica porém pode ter propriedades alérgicas potenciais
(REYNS et al., 2008). Apenas para AMX e AMP, dois B-lactimicos amplamente usados, foram
descritos pelo menos 65 produtos de transformagdo (ARSAND et al., 2018). Desta forma, para
avaliar o impacto dos CECs no meio ambiente ¢ na saude humana, ¢ fundamental também
adquirir conhecimento sobre as vias de degradacao e transformagao desses compostos.

A IN N°162, de 1° de julho de 2022, estabelece a IDA e o limite maximo de residuos
(LMR) para insumos farmacéuticos ativos de medicamentos veterinarios em alimentos de
origem animal (BRASIL, 2022). No entanto, a maior parte das substancias regulamentadas sdo
para bovinos, suinos, ovinos e aves. Os parametros de antimicrobianos estabelecidos para

pescado sdo apresentados no Quadro 2.



Quadro 2: Antimicrobianos listados na IN N° 162, de 1 de junho de 2022, para espécies de pescado.
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IDA LMR
Antibidtico . Residuo marcador Espécie animal Tecido .
(ng-kg™) (ng-kg™)
. ) . ) Todas as espécies destinadas a produgdo de
Acido oxolinico 2,5 Acido oxolinico ) Musculo 100
alimentos

Ampicilina 0-3 Ampicilina Peixes Musculo / pele 50
Benzilpenicilina/

L 0.5 Benzilpenicilina Peixes Musculo / pele 50
benzilpenicilina procaina
Benzoato de emamectina 0-0,5 Emamectina bla Peixes Musculo / pele 100

0-30
o o Molécula precursora )
Clortetraciclina (IDA de grupo para clortetraciclina, | ) Peixes Musculo / pele 100
) o o (isolada ou combinada)
oxitetraciclina e tetraciclina)
Cloxacilina 200 Cloxacilina Peixes Musculo / pele 300
Colistina 0-7 Soma de colistina a e colistina b Peixes Musculo / pele 150
Danofloxacina 0-20 Danofloxacina Peixes Musculo / pele 100
Deltrametrina 0-10 Deltametrina Salmao Musculo / pele 30
Todas as espécies
Dicloxacilina 600 Dicloxacilina ) Musculo 300
produtoras de alimento
Diflubenzuron 0-20 Diflubenzuron Salmao Musculo / pele 10
Enrofloxacina 6,2 Soma de enrofloxacino e ciprofloxacino Peixes Musculo / pele 100
Eritromicina 0-0,7 Eritromicina a Peixes Musculo / pele 100
) Soma de florfenicol e seus metabolicos )
Florfenicol 3 Peixes Musculo / pele 1000
marcados como florfenicol amina
0-30
) o o Molécula precursora Camardo gigante
Okxitetraciclina (IDA grupo para clortetraciclina, ) ) Musculo 200
(isolada ou combinada) (Penaeus monodon)
oxitetraciclina e tetraciclina)

Trimetropima 4,2 Trimetroprima Peixes Musculo / pele 50

Fonte: Adaptado de BRASIL (2022). IDA: ingestdo diaria aceitavel; LMR: limite maximo de residuo.
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Antibioticos como AMX, lincomicina (LIN) e sulfonamidas, que aparecem com
frequéncia em agua (Quadro 1), apresentam LMR de 50, 100 e 100 pg.kg™! em musculo bovino,
50,200 e 100 pg.kg! em musculo suino e de aves, respectivamente, mas nio possuem limites
estabelecidos para musculo de pescado. A auséncia de LMR para antibioticos no musculo de
pescado nao deve ser tratada como se a presenca destes residuos nao fosse preocupante, visto
que alguns estudos ja comprovaram algum tipo de efeito destas substancias para organismos
marinhos (HU et al., 2018). No trabalho de Ojemaye e Petrik (2019), foram quantificados niveis
de SUT variando entre 88,63 e 6886 ug.Kg™! em filés, intestino e figado de diversas espécies de
peixe, enquanto Kang et al. (2018) quantificaram niveis de AMX variando de 152 a 829 pg.Kg
! também em peixes. A presenca dos antibidticos no ambiente, bem como em pescado destinado
a consumo, pode estar diretamente relacionada ao aumento da resisténcia aosantibioticos, que

¢ uma grande preocupagdo para a saude humana e animal (POLIANCIUC et al., 2020).

3.3.1.2 Anti-inflamatorios

Os anti-inflamatérios ndo esteroidais (NSAIDs — do inglés nonsteroidal anti-
inflammatory drugs) sdo farmacos amplamente consumidos devido a facilidade de obtengao
sem receita médica. Essas substancias possuem compostos ativos que controlam a inflamagao
e promovem a analgesia. Sua presenca no meio ambiente ¢ potencializada pelo alto consumo e
pela eliminagdo incompleta nos sistemas de ETEs (VERAS et al., 2019). Muitos dos NSAIDs
possuem log Kow maior que 3 (Quadro 3), o que representa um potencial comportamento

lipofilico, podendo levar a bioacumulagdo em tecidos de organismos vivos (CHEN et al., 2021).



Quadro 3: Propriedades de solubilidade e polaridade de diferentes anti-inflamatorios nao

esteroidais (NSAIDs).
Solubilidade em agua
NSAIDS (mg.L!a25°C) Log Kow

Acido mefenamico 20! 42
Acido salicilico 2240 2.26
Betametasona 66.5 1.94
Carprofeno Praticamente insoluvel 3.8
Dexametasona 89 1.83
Diclofenaco 2.37 4.51
Fenilbutazona 34 3.16
Ibuprofeno 21 3.97
Indometacina 0.94 091 apH 7.4;4.27 apH 2.0
Meloxicam 7.15 3.54
Metilfenidato Praticamente insoluvel 0.20
Naproxeno 15.9 3.18
Nimesulida 202 2.6
Piroxicam 233 3.06
Prednisolona 223 1.62
Prednisona 77.54 1.46
Triancinolona 80 1.16
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Fonte: Adaptado de PubChem (2023). '30 °C; *temperatura ndo reportada; 322 °C.

O diclofenaco (DCF), acido 2-(2,6-diclorofenilamino)fenilacético, ¢ um dos
contaminantes mais preocupantes desta classe devido sua ampla presenga no meio ambiente
(ELLEPOLA et al., 2022). Além de ser frequentemente encontrado em aguas superficiais, este
composto também pode ser detectado de uma forma alarmante em animais marinhos como
peixes e mexilhdes, em concentragdes variando entre ng e pug.g”' (SWIACKA et al., 2022).
Contudo, a legislagdo brasileira estabelece o LMR e a IDA deste composto apenas para bovinos
e suinos, sendo de 5 pg.kg! e 0.5 ng.kg! de musculo, respectivamente (BRASIL, 2022).

O 1buprofeno ¢ utilizado no tratamento da artrite reumatoide e distirbios
musculoesqueléticos em adultos e criangas. As ETEs sdo capazes de eliminar cerca de 90 % do
ibuprofeno e seus metabdlitos, mas ainda assim estes podem estar presentes no meio ambiente
em diversos compartimentos, incluindo sedimentos, 4guas superficiais e dgua potavel, devido
suas propriedades quimicas e lipofilicidade (MUNIZ-GONZALEZ et al., 2021). No Reino
Unido, mais de 50 % do consumo de ibuprofeno e diclofenaco ¢ atribuido a vendas sem
prescricao médica (AUSTIN et al., 2022). Em estudo conduzido por Chaves et al. (2020) no
Maranhao (Brasil), o DCF apresentou alto quociente de risco para peixes (QR = 6,94) enquanto
o ibuprofeno apresenta alto risco para crustaceos (QR = 5,84). Altas concentragdes de DCF (6,8
— 8,7 ng.L'") também foram encontradas no plasma de bagre (Clarias spp.) coletado do
reservatorio Vrishabhavathi na india, refletindo o alto nivel deste CFA na agua (0,49 + 110

pg.L ) (NOZAKI et al., 2023). Adicionalmente, mexilhdes da costa italiana apresentaram
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concentragdes de 144 e 171 pg.Kg! para ibuprofeno e DCF, respectivamente (MEZZELANI et
al., 2020).

Piroxicam (PXC) e meloxicam (MXC) estdo entre os principais anti-inflamatdrios
prescritos para o tratamento de dores musculo-esqueléticas. Apesar de existirem muitas
informacdes sobre sua farmacocinética, pouco se encontra sobre sua possivel ocorréncia no
meio ambiente (JIMENEZ et al., 2018). Petre et al. (2016) detectou PXC em concentragdes
médias de 0,103 e 0,015 pg.L!' em 4guas residuais e superficiais, enquanto na bacia do rio
Danubio as concentragdes ndo ultrapassaram 0,032 pg.L™! para 5 das 17 amostras coletadas
(CHITESCU et al., 2015).

Ao investigar a capacidade de adsor¢do de sedimentos fluviais para PXC e MXC,
Jiménez et al. (2018) determinaram os respectivos valores de coeficiente de adsor¢ao (Kq): 3.82
e 15.31 Lkg!. Desta forma, os autores evidenciaram que o MXC parece ter maior capacidade
de adsorcdo do que PXC. Estes dois compostos também apresentaram um comportamento
semelhante ao serem expostos a luz, tendo a taxa de degradagdo acelerada em contato com
radiagio UV (JIMENEZ et al., 2018). A toxicidade dos oxicams e produtos da sua degradacio
foram previstos em software pelos autores para trés pardmetros eco toxicologicos. PXC e
MXC apresentaram comportamento mais toxico para Pimephales promelas do que para

Daphnia magna e Tetrahymena pyriformis (JIMENEZ et al., 2018).

3.3.1.3 Antidepressivos e ansioliticos

Os farmacos psicoterapéuticos sao utilizados no tratamento de distiirbios emocionais e
psiquicos, como a depressao, ansiedade, transtornos bipolares, esquizofrenia e transtornos de
déficit de atengdo, atuando no sistema nervoso central e podendo desencadear varias
modifica¢des no comportamento, percep¢do, pensamento e emogdes (BATISTA, 2021). Uma
lista de psicoterapicos encontrados em pescado proveniente de diversas regides do mundo ¢
fornecida no Quadro 3. Nos ultimos anos, houve um aumento na deteccdo de antidepressivos
em amostras ambientais, que estd associado ao aumento do consumo desses medicamentos.

Estima-se que cerca de 11 % dos americanos com idade > 12 anos consumam medicamentos

antidepressivos (MADIKIZELA; NCUBE, 2022).


https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0048969722028777#bb0545
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0048969722028777#bb0545
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0048969722028777#bb0545
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0048969722028777#bb0545
https://www.sciencedirect.com/topics/earth-and-planetary-sciences/radiation
https://www.sciencedirect.com/topics/earth-and-planetary-sciences/magnon

Quadro 4: Psicoterapicos detectados em organismos marinhos.

Concentracao detectada

Classe Local Organismo (llg-Kg'1) Referéncia
Antidepressivos
Sertralina Espanha Mexilhges 2 Loépez-Garcia et al. (2019)
Inglaterra Ostras e mexilhdes 5-6 Maskrey et al. (2021)
Norsertralina Inglaterra Ostras e mexilhdes 3-4 Maskrey et al. (2021)
Portugal Mexilhdes 7 Silva et al. (2017)
Citalopram Espanha Bivalves e cefalopodes 9-14 Martinez-Morcillo et al. (2020)
Zonas costeiras da Europa Bivalves ND -21 Alvarez-Mufioz et al., (2015)
Inglaterra Ostra e mexilhao 0,2-0.3 Maskrey et al., (2021)
Portugal Mexilhdes 4-5 Silva et al. (2017)
Anmitriptilina Mar Vermelho Peixes, algas e Cirripedia ND - 44 Ali et al. (2018)
Inglaterra Ostras ¢ mexilhdes 0.5-1 Maskrey et al. (2021)
Fluoxetina Mar Vermelho Peixes, algas e Cirripedia ND-9 Ali et al. (2018)
Inglaterra Ostras e mexilhdes 0.05-0.1 Maskrey et al. (2021)
Portugal Mexilhdes 2-10 Silva et al. (2017)
Norfluoxetina Portugal Mexilhdes 9-22 Silva et al. (2017)
Paroxetina Italia Mexilhdes <LOQ-50 Mezzelani et al. (2020)
Venlafaxina Espanha Bivalves 2-3 Alvarez-Muiioz et al. (2015)
Espanha Bivalves 2.9 Martinez-Morcillo ef al. (2020)
Zonas costeiras da Europa Bivalves 3-36 Alvarez-Muiioz et al. (2015)
Franca Mexilhdes ND-3 Bueno et al. (2014)
Inglaterra Ostras e mexilhdes 0.04 -0.07 Maskrey et al. (2021)
Mercado Europeu Tainha e mexilhdo 0.08 -0.11 Alves et al. (2017)
China Moluscos, crustaceos e peixes 0.3-0.9 Ruan et al. (2020)
Benzodiazepinicos
Alprazolam Espanha Bivalves ND -0,8 Alvarez-Muiioz et al. (2015)
Espanha Cefalopodes 0.3 Martinez-Morcillo ef al. (2020)
Diazepam Islandia, Coreia e China Algas comerciais ND - 12 Helou et al. (2018)
Lormetazepam Italia Mexilhdes <LOQ - 288 Mezzelani et al. (2020)

Legenda: ND: ndo detectado; < LOQ: menor que o limite de quantificacao.

Fonte: A autora, (2023).
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Sertralina (SER) ¢ um dos antidepressivos mais usados no tratamento da depressao,
sendo o medicamento psicotropico mais prescrito nos Estados Unidos em 2018 e,
consequentemente, tornando-se um dos CFAs mais frequentemente detectados em aguas
superficiais e efluentes de ETEs (YANG et al., 2021). A exposi¢do de organismos aquaticos a
SER ¢ preocupante, pois este farmaco demonstra altas taxas de bioacumulacdo em
experimentos com peixes de laboratorio, como Oncorhynchus mykiss e Salvelinus fontinalis
(GRABICOVA et al., 2014 ) e peixes coletados do ambiente natural como Salmo trutta m.
Fario e Cyprinus carpio (LIU et al., 2018). Recentemente, de 34 produtos farmacéuticos
investigados por Maskrey et al. (2021), a sertralina apresentou a maior concentracao (6 ng.Kg
) em tecido de mexilhdes. O mesmo estudo identificou seu metabélito (norsertralina) e
amitriptilina como farmacos adicionais com as maiores concentracdes em amostras ambientais
(Quadro 4).

Medicamentos como fluoxetina, citalopram e venlafaxina, foram detectados em
organismos marinhos em altas concentragdes (Quadro 4), o que esta correlacionado com sua
presenca frequente em corpos d’agua (MADIKIZELA; NCUBE, 2022). Além disso, a
venlafaxina foi listada como um dos dez principais produtos farmacéuticos detectados com alta
frequéncia em ambientes aquéticos na Europa e Africa (FEKADU et al., 2019), o que pode
explicar sua deteccdo em bivalves de areas costeiras da Europa com concentragdes que atingem
até 36 ng.g™! (Quadro 4).

Os benzodiazepinicos (BDZs) sdo medicamentos amplamente utilizados para tratar
ansiedade, transtorno do panico e insonia, causando efeitos ansioliticos. Alguns dos BDZs mais
comuns sao alprazolam, oxazepam, iazepam, bromazepam, flurazepam e clonazepam (LEI ef
al., 2021). Estas substidncias podem apresentar risco ambiental ao serem absorvidas por
organismos aquaticos. Neste sentido, bioacumulagao e alteragdes comportamentais e genéticas
foram observadas em peixes expostos a baixas concentracdes (NUNES et al., 2019).

Na triagem de BDZs em rios europeus, Fick et al. (2017) detectaram um ou mais
compostos em 86 % das amostras. Clonazepam, clordiazepdxido, halazepam e lorazepam nao
foram detectados em nenhuma amostra. Oxazepam foi o composto que apresentou maior
ocorréncia (85 %), com concentragio maxima de 61 ng.L™!, seguido por temazepam (26 % - 39
ng.L'), clobazam (14 % - 11 ng.L!), bromazepam (12 % - 320 ng.L™!). Por outro lado, na
América do Sul, Nunes ef al. (2019) analisaram a presenca de BDZs em aguas superficiais no
sul do Brasil e constataram que o efluente de uma ETE impactou no aumento da concentragao
de alprazolam no corpo d’agua do Rio Cascavel. A concentracdo do ansiolitico aumentou de

0.4 pg.L' a montante para 5.9 ug.L! a jusante da descarga da ETE.


https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0147651320315372#bib21
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0147651320315372#bib21
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0147651320315372#bib21
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0147651320315372#bib40
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0147651320315372#bib40
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0147651320315372#bib40
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3.3.1.4 Betabloqueadores e antilipémicos

Os bloqueadores dos receptores B-adrenérgicos (B-bloqueadores) sio CFAs amplamente
utilizados para tratar disturbios cardiovasculares como ritmos cardiacos anormais, hipertensao
arterial e angina pectoris. Cerca de 75 % destes fArmacos e seus metabolitos sdo excretados pelo
homem e liberados no meio ambiente através de ETEs, residuos hospitalares e dguas residuais.
Cerca de 12 B-bloqueadores ja foram detectados em dguas residuais domésticas em todo o
mundo, sendo que atenolol, metoprolol e propranolol geralmente apresentam as maiores
concentracoes (Y1 et al., 2020).

Concentragdes maximas relatadas destes CFAs em aguas residuais brutas foram 294,7
+ 12.3 ug.L"! na India, 79.5 + 0.2 pug.L"! também na India e 1.9 pg.L"' nos Estados Unidos,
respectivamente (MOHAPATRA et al., 2016). Yi et al. (2020) sugerem que a presenga de [3-
bloqueadores em a4guas superficiais varia espacial e temporalmente e ¢ influenciada por
descarga de aguas residuais, precipitacdo e temperatura ¢ que locais com temperatura mais
elevada, maior escoamento e menor descarga de esgoto tendem a apresentar concentragdes mais
baixas de B-bloqueadores em 4guas superficiais.

Embora esses medicamentos possam desempenhar papéis benéficos no corpo humano,
estudos demonstram que eles podem ser prejudiciais ao comportamento, reprodugdo, anatomia
e fisiologia de organismos aquaticos. Pesquisas sobre seus efeitos em vertebrados aquaticos
ainda sdo limitadas, o que impede a compreensao completa do seu impacto ambiental (DAVIS
et al., 2020).

Na pesquisa de Ali et al. (2018), atenolol foi encontrado em 46 % das amostras de algas,
enquanto 100 % das amostras de crustdceos apresentaram o composto. Ja em peixes, esta
substancia foi detectada em apenas uma amostra, com concentragdo de 63 ng.g”!' de peso seco.
No experimento in vitro conduzido por Davis et al. (2020), Pimephales promelas que foram
expostos ao propranolol apresentaram acumulo desta substancia localizado no tecido muscular
da extremidade anterior e na regido abdominal. Por outro lado, a analise do atenolol indicou
que sua concentracdo era maior na regido do sistema nervoso central. Maskrey et a/. (2021) nao
detectaram metoprolol em nenhuma amostra de ostra e mexilhao analisadas, enquanto em ostras
propranolol foi quantificado em concentracdes até¢ 30 vezes maiores do que o limite de
quantificacdo do método (LOQ).

Dentre os -bloqueadores, o propranolol € o que apresenta maior toxicidade. Isso pode
ser comprovado pelo seu valor de ECso (concentracdo efetiva — do inglés effective

concentration), que varia de 2,59 mg.L"! para Brachionus calyciflorus exposto por 24 horas a


https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0269749120359571#bib88
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0269749120359571#bib88
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0269749120359571#bib88
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1,51 mg.L"! para Ceriodaphnia dubia exposto por 48 horas (FERRARI et al., 2004; DE
OLIVEIRA et al., 2016), enquanto os valores de ECso de metoprolol, atenolol, sotalol,
acebutolol e bisoprolol para Daphnia magna, Artemia salina e Pseudokirchneriella subcapitata
foram todos superiores a 100 mg.L!, sendo muito mais elevado do que propranolol (MINGUEZ
etal., 2016).

Outra classe utilizada no tratamento de doencgas cardiovasculares sao os antilipémicos,
usados no tratamento de dislipidemia. Os antilip€micos mais utilizados sdo o fenofibrato,
bezafibrato (BZF), gemfibrozil e clofibrato, comumente relatados em ambientes aquaticos e
considerados como drogas resistentes a biodegradacao (MOJIRI et al., 2022). Os fibratos sao
majoritariamente liberados no meio ambiente por meio da descarga de efluentes de ETEs, o que
os torna potenciais contaminantes subaquaticos devido ao seu comportamento recalcitrante, e
apesar de seus impactos em organismos aquaticos ndo serem bem conhecidos, pesquisas sobre
sua toxicidade em algumas espécies ja foram desenvolvidas (PENA-MENDEZ et al., 2020).

Rosal et al. (2010) determinaram a toxicidade do fenofibrato em Vibrio fischeri e
gemfibrozil em Anabaena sp., obtendo ECs0< 1,72 mg.L™! e < 4,42 mg.L"! para os respectivos
compostos. Fenofibrato se mostrou téxico para o crustaceo Artemia salina, enquanto
gemfibrozil pode causar estresse significativo em Dreissena polymorpha, além de reduzir os
niveis de testosterona em Carassius auratus (QUINN et al., 2015; MINGEZ et al., 2016).
Corcoran et al. (2015) descobriram que o acido clofibrico ¢ farmacologicamente ativo em
carpas expostas a doses comparaveis as encontradas no ambiente aquatico.

No Reino Unido, BZF foi detectado em efluentes de 4guas residuais em concentragdes
variando de 177 a 418 ng.L™! (VALLS-CANTENYS et al., 2016). Velasco-Santamaria et al.
(2011) expuseram BZF via oral a 1,7, 33 ¢ 70 mg.g™' de BZF de ragio durante 21 dias a Danio
Rerio e observaram que o antilipémico exerce um efeito hipocolesterolémico e desregulador
enddcrino devido ao seu efeito na esteroidogénese gonadal e na espermatogénese. Na Baia de
Galway, Irlanda, gemfibrozil foi quantificado na faixa de 0,04 — 0,3 ng.L"!, enquanto em dguas
subterraneas do Texas este composto ficou na ordem de até 6860 pg.L™! (FANG et al., 2012).
Dado o exposto, os fibratos sao considerados uma preocupagao emergente no ambiente aquatico
e devem ser monitorados e estudados para que se possa determinar os efeitos adversos

associados a exposic¢ao cronica em humanos (YT et al., 2020).
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3.3.1.5 Opioides

Outros CFAs preocupantes do ponto de vista toxicologico sao os opioides. Nos Estados
Unidos os transtornos por uso de medicamentos sao frequentes, principalmente quando se trata
do consumo de opioides, onde as mortes causadas por overdose estdo aumentando rapidamente
e atingiram um nivel endémico (KAMIKA et al., 2021). Os opioides sdo uma classe de
medicamentos prescritos para aliviar muitos tipos de dor, mas também sao usados para fins ndo
médicos devido seus efeitos euféricos que podem levar ao vicio (CAMPOS-MANAS et al.,
2019). Substancias como codeina, fentanil, cetamina (CET), metadona, 2-etilideno-1,5-dimetil-
3,3- difenilpirrolidina (EDDP), oxicodona, tramadol e mepiridina sdo consideradas algumas das
drogas mais prejudiciais devido sua capacidade de sobrecarregar o impulso respiratdrio,
podendo levar a morte ou abstinéncia devido a dependéncia neural. Além disso, muitas delas
estdo associadas a diversos tipos de cancer, como pulmao, oral, bexiga, estdbmago, laringe e
esofago (KAMIKA et al., 2021).

Campos-Mafias et al. (2019) conduziram um estudo com amostras de aguas residuais e
superficiais do estado de Minnesota (EUA) para detectar opioides. As concentragdes destas
drogas foram maiores nas esta¢des de tratamento do que em aguas superficiais. Tramadol foi o
composto com maior concentracio detectado em aguas superficiais (20,9 — 1640 ng.L!). A
concentracao de metadona e seu metabolito EDDP em aguas residuais variou entre 26,7 e 82,8
ngL! e 13,5 — 159,2 ng.L ™!, respectivamente. Vérios opioides foram frequentemente
detectados em daguas residuais (40 — 88 %), detectado com menos frequéncia em aguas
superficiais a jusante (8 a 79 %) e detectado com muito menos frequéncia em amostras de dguas
superficiais a montante (8 a 12.5 %) (CAMPOS-MANAS et al., 2019).

Em um estudo canadense, Rodayan et a/. (2015) analisaram 19 opioides e alguns de seus
metabolitos em 4guas superficiais e tratadas para consumo. Codeina (44 + 3.5 ng.L™"), morfina
(6.4+4.1 ng. L"), CET (15 £ 3.1 ng.L"), oxicodona (5.1 £ 0.7 ng.L") e fentanil (12 +
1.7 ng.L") foram detectados nas amostras de agua tratada. Yin et al. (2021) avaliaram a
toxicocinética de diferentes solugdes (0.01, 1 e 100 ug.L!') de mistura de metanfetamina e
cetamina no peixe zebra (Danio rerio) durante 14 dias, evidenciando que a bioacumulagdo
destas drogas nos 6rgaos do animal diminuiu na seguinte ordem: cérebro > figado > intestino >
ovario > musculo. Nao foi evidenciada nenhuma mortalidade ou alteragdo patoldgica visivel no
corpo dos peixes, mas os resultados indicaram que o peixe-zebra pode ter sofrido efeitos
subletais devido a exposi¢do continua a estas substancias. Foi constatada ligeira perda de peso

e aumento do cérebro, que pode ter sido causado por edema cerebral (YIN et al. 2021).
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Jiang et al. (2015) demonstraram que um festival de musica resultou em uma liberagao
elevada de CET em aguas residuais e superficiais de Taiwan. Estudos tém investigado os efeitos
negativos do abuso de CET em doses superclinicas a longo prazo, incluindo estresse oxidativo,
comprometimento neurocognitivo, distirbios comportamentais, anormalidades dependentes da
concentracao ¢ aumento da mortalidade em mamiferos infectados por endotoxinas (WANG et
al., 2020). Cetamina e seu metabolito norcetamina conferiram padrdes semelhantes de dose-
resposta de mortalidade de Daphnia magna ap6s uma exposicao de 48 h e exibiram toxicidade
aguda na concentragdo limite de 20 — 30 mg.L™!. Os resultados indicaram um valor LCso de
30.93 (27.82 — 34.4) mg.L"! para CET e 25.35 (22.22 — 28.93) mg.L™! para norcetamina (LI et
al.,2017).

Os efeitos a longo prazo da exposicdo aos opioides nas baixas concentracdes
normalmente encontradas em aguas residuais ou de consumo ainda sdo pouco compreendidos.
Desta forma, mais pesquisas para identificar e quantificar opioides em diferentes matrizes
ambientais € essencial para a prote¢ao da qualidade da agua e do pescado, e consequentemente

da satide humana (KAMIKA et al., 2021).

3.3.2 Drogas de abuso e estimulantes

Drogas ilicitas (DIs) s@o substancias que possuem efeito psicoativo e sdo caracterizadas
pelo uso nao medicinal, sendo proibidas por lei. O aumento do consumo e a frequente detec¢ao
destas drogas no meio ambiente tem gerado preocupacdo e motivado sua investigagdo
(CAMPESTRINI; JARDIM, 2017). As ETEs possuem eficiéncia variavel na remocao de
drogas ilicitas, dependendo das caracteristicas fisico-quimicas das moléculas e do tipo de
tratamento aplicado. Entretanto, seus residuos entram no curso urbano de agua e podem
eventualmente ser encontrados na rede de abastecimento de 4gua potavel (DAVOLI et al.
2019).

Dentre as principais DIs encontradas em matrizes aquaticas se destacam a
benzoilecgonina (BE), cocaina (COC), norcocaina, norbenzoilecgonina, cocaetileno,
anfetamina, metanfetamina, 3,4-metilenodioximetanfetamina (MDMA), 3,4-
metilenodioxianfetamina (MDA) e canabinoides (HOW; EL-DIN, 2021). Devido sua
polaridade geralmente média/alta, espera-se que esses compostos permanecam na fase aquosa
do meio. Por essa razdo, a maioria dos estudos realizados at¢é o0 momento se concentrou em

matrizes de d4gua. No entanto, algumas dessas substancias, como os canabinoides e a metadona,
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possuem propriedades hidrofobicas (log Kow > 3), que os tornam suscetiveis a adsorver em
matrizes solidas ricas em matéria organica (LOPEZ-GARCIA et al., 2021).

Estima-se que o nimero de usuarios globais de COC seja de cerca de 20 milhdes e que
a combinagdo de caracteristicas fisicas, juntamente com a localizacdo e alto indice de
urbanizagdo, fez da América do Sul um grande mercado consumidor e uma via importante de
producao desta substancia (UNODC, 2021a). Apdés o consumo, esta droga ¢ rapidamente
metabolizada pelo figado e excretada pela urina principalmente como BE (35 — 55 %) e COC
(1-9 %) (KRISHNAN et al., 2023).

Huerta-Fontanela et al. (2008) publicaram uma das primeiras evidéncias da presenca de
DIs em 4gua potavel destinada ao consumo humano, na Espanha. Dos diversos Dis estudados,
apenas o BE foi encontrado em niveis acima do limite de deteccdo do método (LOD), que foi
de 0.04 ng.L"'. Com base nas concentragdes detectadas e na toxicidade associada ao BE, os
autores concluiram que, assumindo uma ingestdo de 2 L de 4gua por dia durante 70 anos, a dose
ingerida seria 20 vezes menor do que uma dose unica de COC e, desta forma, nenhum efeito
toxico poderia ser esperado.

Estudo realizado por Campestrini e Jardim (2017) investigou os niveis de COC ¢ BE
presentes na adgua potavel de cinco cidades do estado de Sdo Paulo, Brasil. Os resultados
indicaram a presenca dessas substancias em todas as amostras analisadas, sendo que as
concentra¢des de COC variaram de 6 a 22 ng.L"!, enquanto as concentra¢des de BE ficaram em
torno de 10 e 652 ng.L"!. Fontes ef al. (2021) analisaram a 4gua da Baia de Santos, S3o Paulo,
e detectaram COC e BE em todas as amostras, com concentragdes variando entre 1.91 ng.L! a
12.52 ng.L!' € 9.88 ng.L! a 28.53 ng.L!, respectivamente. Os autores também avaliaram a
presenca destas drogas em mexilhdes da regido, e COC foi detectada em todas as amostras
variando de 0.914 ng.kg™! a 4,58 ng.kg™!, enquanto BE nio foi detectado. O estudo de Miller et
al. (2019) evidenciou o acumulo de COC no crustaceo Gammarus pulex em uma concentragao
média de 5.9 + 4.3 ng.g”!' (méx. 30.8 ng.g"!). Davoli et al. (2019) sugerem que embora a maioria
dos estudos de avaliagdo de risco de satde tenham mostrado riscos insignificantes para a satde
humana no consumo ao longo da vida, ainda sim devemos considerar estas drogas como
poluentes ambientais onipresentes.

Os canabinoides sao uma classe de compostos organicos encontrados em plantas do
género Cannabis, sendo o A9-tetraidrocanabinol (THC) e o canabidiol (CBD) os principais
constituintes (CHEN et al., 2021). A recente legalizagdo, em alguns paises, de produtos que
contém estas substancias t€ém gerado preocupacdes quanto a liberacao de seus metabolitos nos

sistemas aquaticos, uma vez que ainda hé informacgdes limitadas sobre seus impactos ambientais
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(LOPEZ-GARCIA et al., 2021). Apés a inalagdo, o THC entra rapidamente na corrente
sanguinea através dos pulmdes e ¢ metabolizado em 11-hidroxi-A9-tetraidrocanabinol (THC-
OH) pelo figado. O THC-OH ¢ entdo convertido em 11-nor-9-carboxi-A9-tetrahidrocanabinol
(THC-COOH), que ¢ excretado na urina e fezes humanas (HOW; EL-DIN, 2021).

Valcarcel et al. (2012) investigaram a ocorréncia de DIs e seus metabolitos em aguas
superficiais e canalizadas da bacia do rio Tejo no centro da Espanha. Em relacdo aos
canabinoides, THC e THC-OH ndo foram detectados nas amostras do rio, enquanto THC-
COOH foi detectado em apenas um ponto de amostragem, na concentrag¢io de 6.51 ng.L!. J4
nas amostras de estagdes de tratamento de adgua potavel, THC e THC-OH foram detectados
apenas uma vez nas concentragdes de 5.5 e 0.49 ng.L"!, respectivamente. Os autores atribuiram
as baixas frequéncias de detec¢ao dessas substancias na dgua pelo seu alto potencial de particao
em solidos (log Kow > 5).

A toxicidade de THC-COOH em mexilhdes-zebra (Dreissena polymorpha) foi testada
por Parolini e al (2017) em trés concentra¢des (100, 500 e 1000 ng.L!). Embora o estudo tenha
mostrado que apenas a maior concentracao causou estresse oxidativo nos organismos, todas as
trés concentracdes resultaram em aumento da fragmentagdo do DNA, sem causar dano genético
especifico. Além disso, o uso da maconha, principal droga proveniente da Cannabis, €
associado a infertilidade masculina através da perturbagdo do equilibrio do sistema
endocanabinoide (DU PLESSIS et al., 2015). Gonzalez-Marifo et al. (2013) utilizaram a
ferramenta Toxicity Estimation Software Tool (TEST), desenvolvida pela USEPA, para prever
a toxicidade dos subprodutos do THC-COOH. De acordo com os resultados obtidos, a
toxicidade dos subprodutos foi igual ou superior a do proprio THC-COOH. A LCso de Daphnia
magna prevista para o THC-COOH foi de 62 nug.L!, enquanto a dos subprodutos variou de 6 a
67 ng.L'!. How e El-Din (2020) sugerem que, devido aos resultados contraditérios de varios
estudos, ndo ¢ possivel chegar a uma conclusdo clara sobre os impactos ambientais e de saude
dos canabinoides. Por esse motivo, seria necessario realizar mais pesquisas sobre sua toxicidade
a fim de avaliar melhor seus fatores de risco, seus metabolitos no meio ambiente e risco a saude
humana.

Um dos estimulantes mais consumidos pela populagdo ¢ a cafeina (CAF)
(BACHMANN et al., 2021), um alcaloide com capacidade de estimular o sistema nervoso,
promovendo um estado de alerta temporario. E um composto naturalmente presente emalgumas
bebidas, como caf€, cha, guarana e bebidas energéticas, além de poder ser encontradaem alguns
produtos farmacéuticos, incluindo analgésicos, antigripais e inibidores de apetite (MARSON e¢

al., 2022). CAF tem sido identificada como um indicador quimico de
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contaminagao antropogénica. De fato, estudos realizados em regides altamente urbanizadas do
Brasil encontraram niveis elevados de CAF em amostras ambientais, variando de 84 a 24.961
ng.L! (CHAVES et al., 2020). No estudo de Alves et al. (2022), CAF foi a substincia com
maior frequéncia de deteccdo, estando presente em 100 % das amostras, com uma concentragao
méxima de 743 ng.L"!. Santos-Silva et al. (2018) observaram que os mecanismos envolvidos
na biotransformacao de CAF na espécie de peixe Prochilodus lineatus podem causar alteragdes
cerebrais e provocar aumento no figado. Korosa et al. (2020) verificaram que CAF apresentou
baixa capacidade de sor¢do em sedimento. Os mesmos resultados foram reportados por Kiecak
et al. (2019) em experimento com diferentes tipos de sedimentos, onde a sor¢dao para CAF foi
desprezivel. Além disso, estes autores descobriram que os fatores cruciais que afetam a sor¢ao
de CAF sao a capacidade de troca catidnica e a area de superficie especifica em diferentes tipos
de sedimentos (KIECAK et al., 2019). Adicionalmente, na bacia do Rio Nair6bi, localizada no
Quénia, outros estimulantes como a nicotina e seu principal metabolito cotinina foram
frequentemente detectados (81.5 % e 78 %, respectivamente). Os autores sugerem que as
grandes areas destinadas ao cultivo de café e a presenca de fabricas de tabaco na zona industrial
de Nairobi, podem contribuir para a ocorréncia desses compostos em aguas superficiais

(BAGNIS et al., 2020).

3.3.3 Produtos de cuidado pessoal (PCPs)

A crescente demanda por produtos de cuidado pessoal (PCP) resulta numa grande
liberacdo de substancias quimicas provenientes de cosméticos, fragrancias, antioxidantes,
repelentes e protetores solares no meio ambiente (KAVITHA, 2022; LUO et al., 2023). Apos
atingirem os sistemas aquaticos, os PCPs podem sofrer particao na agua, em sedimentos ou até
mesmo na biota de alguns organismos, dependendo das suas propriedades fisico-quimicas
(NAWAZ; SENGUPTA, 2019).

Em 2021 o Brasil langou 7.368 novos produtos de higiene pessoal, perfumaria e
cosméticos, ultrapassando a China e conquistando o segundo lugar no ranking mundial
(ABIHPEC, 2022). Este cenario remete a reflexdes quanto a contaminagdo ambiental,
principalmente em regides onde ha maior densidade populacional como Sudeste e Sul, visto
que muitos destes produtos t€m efeito negativo comprovado em animais aquaticos, mesmo em
concentracdoes muito pequenas (SENGAR; VIJAYANANDAN, 2022). Os PCPs podem agir

como compostos desreguladores enddcrinos (CDE), induzindo efeitos ecotoxicologicos em
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animais aquaticos. Além disso, misturas complexas com outros contaminantes e alguns metais
podem desencadear um efeito sinérgico, tornando esta questdo ainda mais preocupante

(CHAVES et al., 2020).

3.3.3.1 Filtros UV

A conscientizacdo sobre os efeitos nocivos da radiagdo solar tem levado ao aumento do
uso de filtros ultravioleta (UV) nos ultimos tempos. Estes compostos sdo comumente
adicionados em PCPs, tais como protetores solares, produtos de maquiagem, balsamos pos-
barba, shampoos e sprays de cabelo (OUBAHMANE et al., 2023). Compostos aromaticos
conjugados com grupos carbonilicos, como a benzofenona-3 (BP3), etilhexil metoxicinamato
(EHMC), octocrileno (OC), 4-metilbenzilideno canfora (4MBC), salicilato de etilhexil (EHS),
sdo os ingredientes ativos mais utilizados em filtros UV (CUNHA et al., 2022). Estas moléculas
podem entrar no ambiente aquético de duas formas: diretamente, através da lavagem da pele
durante atividades recreativas, e indiretamente, por meio do langamento de efluentes, tratados
ou ndo, que sao descarregados em rios (HUANG et al., 2021). Em organismos aquaticos, estes
compostos podem ser absorvidos de duas maneiras: por absor¢do direta através do contato
direto com as moléculas pelas superficies respiratorias e dérmicas, e por absor¢do indireta, que
esta relacionada a alimentagdo. A absorcdo direta pode levar a bioacumulagdo, enquanto a
absor¢do indireta envolve processos de biomagnificacio (CADENA-AIZAGA et al., 2022).

Muitas das moléculas encontradas em filtros UV apresentam um log Kow variando de 2
a 6. Devido a estes valores mais altos, estas moléculas podem se acumular na biota marinha
(HUANG et al., 2021). O Centro Comum de Pesquisa da Unido Europeia recomenda que
substancias com log Kow > 5 sejam preferencialmente monitoradas em sedimentos ou material
particulado em suspensdo (MPS), enquanto aquelas com log Kow < 3, na agua. Para substancias
com log Kow entre 3 e 5, a escolha de sedimento ou MPS ¢ opcional, dependendo do grau de
contaminacao. O controle da biota também ¢ recomendado para substancias com potencial de
acumulagdo através das cadeias alimentares, expondo os principais predadores através de sua
dieta (CORTES et al., 2020).

A maioria dessas substancias ndo sofre fotodegradacgao significativa apos a exposi¢ao a
luz ultravioleta, o que as torna uma classe importante de contaminantes emergentes
(OUBAHMANE et al., 2023). Muitos destes compostos atuam como disruptores enddcrinos e
jé foram detectados em diversas regides, como o estudrio Vitoriano na Australia (ALLINSON

et al., 2018) e o estuario do Rio Pearl na China (HUANG et al., 2016). Cunha et al. (2022)
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detectaram com maior frequéncia EHS e EHMC em aguas dos Rios Tejo e Douro, em Portugal,
em concentragdes variando de 0.058 2 0.470 ng.mL™" ¢ 0.061 a 0.539 ng.mL!, respectivamente.
Além disso, foi evidenciado que a presenca de filtros UV nos sedimentos dos dois estuarios foi
mais elevada durante o inverno, enquanto na dgua as concentragdes foram maiores no verao.

Aratjo et al. (2018) observaram baixa mortalidade de larvas de Solea senegalensis
expostas a 0.439 mg.L"! de 4-MBC, porém malformacdes foram observadas na incubagiio em
concentragdes > 0.439 mg.L™!. Efeitos no comprimento foram minimos, sendo observados em
incubagdo com concentrac¢des entre 0.229 e 0.360 mg.L!. Paredes et al. (2014) determinarama
ECS50 de Mytilus Galloprovincialis expostos a 3 filtros UVs. 4-MBC se mostrou como 0 mais
toxico (ECso 587.17 ug.L™1), seguido por EHMC (ECs03118.19 nug.L'!) e BP-3 (ECso3472.59
ug.LY.

Gago (2013) detectou tragos de residuos de diferentes filtros UV em sedimentos fluviais
(até em 95 % das amostras), alguns em concentragdes muito altas, como OC (870 ng.g™! base
seca). Além disso, as concentra¢des de BP-3, OC e EHMC em peixes de rio variaram de 2.7 até
241.7 ng.g’! de peso seco. Este autor também constatou a presenga de filtros UV em botos
marinhos em até 70 % das amostras (89 — 782 ng.g"! base imida), sugerindo que as estagdes de
tratamento de dguas residuais urbanas tém capacidade limitada para filtrar filtros UV (GAGO,
2013). Huang et al. (2021) apresentam estudos quanto a toxicidade de alguns filtros UVs. BP-
3 aumentou o dano ao DNA em células epiteliais de mama humana in vitro e BP-3 e 4-MBC
aumentaram o processo de apoptose de células nervosas, sendo considerados como possiveis
fatores na patogénese de doengas neurodegenerativas. Estudos in vivo relataram que BP-3
causou morte, diminuicao da eclosdo e ma formagdo no estagio inicial de desenvolvimento do
peixe-zebra nas concentragcdes de 0.004 a 0.11 mM. Efeitos neurotoxicos causados por
concentragdes ambientais (10 pg.L'') de BP-3 em embrides de peixe-zebra foram observados,
provocando diminui¢ao do crescimento axonal e da proliferacdo celular e aumento da apoptose
celular em larvas (HUANG et al., 2021). Considerando o exposto, a avaliacao destes CECs em

pescado para consumo se torna relevante do ponto de vista toxicolégico.

3.3.4 Compostos disruptores endocrinos (CDE)

Esta categoria de contaminante ¢ composta por agentes exdogenos que interferem na
sintese, secrecdo, transporte, ligacao, acdo ou eliminacdo dos hormonios naturais do organismo
que sdo responsaveis pela manutencdo da homeostase, reproducdo, desenvolvimento e/ou

comportamento (USEPA, 2002). Sao exemplos de CDEs hormdnios naturais e sintéticos,
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alquifenois, retardantes de chama bromados, bisfenol A, ftalatos, hidrocarbonetos policiclicos
aromaticos (HPAs) e bifenilas policloradas (POYNTON; VULPE, 2009; RICHARDSON;
KIMURA, 2016).

A devida aten¢@o ao impacto destas substancias no meio ambiente foi dada por volta
dos anos 90, quando a presenca de hormdnios naturais e sintéticos presentes em ETEs foi
relacionada com a alteracao na reprodugao de peixes expostos aos efluentes (PURDOM et al.
1994; DESBROW et al., 1998). Uma vez que estes compostos sdo fisiologicamente ativos
mesmo em baixas concentracdes (MONTAGNER et al., 2017), o estudo sobre sua presenga em
animais que sdo consumidos pelo homem torna-se essencial para garantir a seguranca da
populacdo, evitando possiveis efeitos negativos a satde (PIVETTA; GASTALDINI, 2019).

Torres et al. (2015) detectaram estriol, estrona, progesterona, 17B-estradiol, e 17a-
etinilestradiol em amostras de agua de superficie ¢ tratada na regido do rio Piracicaba (SP), e as
maiores concentracdes encontradas para estes hormonios foram 90, 28, 26, 137 ¢ 194 ng.L" !,
respectivamente. A presenga de 17a-etinilestradiol no ambiente aquético pode ocasionar a
chamada cascata trofica, onde ao perturbar um nivel trofico, consequéncias nos demais niveis
serdo notadas (CARPENTER et al., 1985; GHISELLI; JARDIM, 2007). Estudos revelam que
a exposicao de diferentes organismos frente aos interferentes enddcrinos levaram a ocorréncia
de efeitos como a feminizacao de peixes (MILLA et al., 2011), alteracdes no desenvolvimento
de moluscos e anfibios (OEHLMANN et al., 2000; HAYES et al., 2010) e o desenvolvimento
anormal de 6rgdos em diferentes organismos aquaticos (PICKERING; SUMPTER, 2003).

3.3.5 Substancias per e polifluoroalquil (PFAS)

As substancias per e polifluoralquil (PFAS) sdo compostos quimicos com uma cadeia
de carbono fluorada funcionalizada com uma porcao de acido carboxilico ou sulfénico, o que
lhes confere propriedades fisico-quimicas distintas (CARA et al., 2022). Estes compostos
possuem uma forte ligacdo covalente entre carbono e flior, fazendo com que sejam
quimicamente e fisicamente estaveis, além de apresentarem uma natureza anfifilica. Devido a
sua estabilidade a degradagdo, os PFAS representam um alto risco para o meio ambiente, pois
podem se acumular no solo, no ar e na agua (DI GIORGI et al., 2023).

Os 4cidos perfluoroalquil (PFAA), como os &cidos perfluorossulfonicos (PFSA),
incluindo o 4cido perfluorooctanossulfonico (PFOS), e os dacidos perfluorocarboxilicos
(PFCA), incluindo o acido perfluorooctandico (PFOA), sdo algumas das moléculas mais

basicas da classe dos PFAS (ITRC, 2020). Esses compostos sao encontrados em diversas fontes
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no meio ambiente, como espuma de combate a incéndios, biossolidos usados na agricultura,
lixiviados de aterros sanitarios, ETEs, descarga de fabricas de fluoropolimeros, embalagens de
alimentos, cosméticos, produtos farmacéuticos, eletronicos, inseticidas e tintas (CARA et al.,
2022). Alguns PFAS podem ter uma meia-vida de anos no ambiente, isso significa que estes
compostos sao altamente persistentes e acumulativos (NICOLE, 2020).

A diversidade de PFAS e seus comportamentos quimicos unicos, juntamente com sua
caracteristica anfifilica, tornam a remoc¢ao destes compostos durante o tratamento de aguas
residuais um desafio. As 4guas residuais sdo uma importante fonte destes contaminantes,
podendo afetar tanto 4guas superficiais quanto subterrdneas (O'CONNOR et al., 2022). Em
aguas doces, altas concentragcdes de PFAS estdo frequentemente associadas a atividades
industriais (RUDEL et al., 2022). A biomagnifica¢io destes compostos na biota aquatica ¢ uma
preocupacgao crescente, pois pode resultar em envenenamento secundario de predadores de topo,
incluindo humanos. Isso ocorre porque os PFAS tendem a se acumular nos tecidos de animais
e se tornam mais concentrados a medida que sao transferidos para predadores maioresna cadeia
alimentar (CARA et al., 2022).

De acordo com a pesquisa realizada na Franca por Denys et al. (2014), o consumo de
peixes de agua doce contribui para as concentragdes internas de varios tipos de PFAS em
humanos, incluindo PFOS, PFNA (4cido perfluorononanéico), PFHxS (&cido perfluorohexano
sulfonico), PFHpS (acido perfluoroheptano sulfénico) e PFDA (4cido perfluorodecano
sulfonico). No estudo conduzido por Riidel et al. (2022), foi verificado que, dos 22 tipos de
PFAS analisados, 16 foram encontrados em pelo menos uma amostra de filé ou peixe inteiro,
sendo o PFOS o mais comum. Os pesquisadores sugerem que PFAS com cadeia mais curta ou
que sejam apenas polifluorados nao sao significativamente bioacumulados em peixes, € que as
concentracoes de PFAS nestes organismos sdao influenciadas por diversos fatores, como a
espécie, o habitat, a dieta e a idade (RUDEL et al., 2022). Estes e outros estudos tém
demonstrado que o consumo de peixe ¢ uma das principais vias de exposi¢do humana aos PFAS,
bem como a ingestao de agua potavel e a inalagao de poeira (CARA et al., 2022).

A Diretiva do Quadro Europeu de Agua da Unido Europeia estabelece que certos
padrdes de qualidade ambiental, conhecidos como EQS (Environmental Quality Standards),
devem ser cumpridos para peixes que contenham certas substancias acumulativas (EC, 2014).
Estas substancias devem ter suas concentragdes determinadas no filé, tendo em vista que podem
representar uma importante fonte direta de exposicao aos humanos, e no peixe inteiro, levando
em consideracdo o risco para a fauna (EC, 2014). No caso dos PFOS, por exemplo, o EQS

correspondente para peixes baseado na satide humana é de 9.1 pug.kg™! (massa imida), enquanto
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o padrdo de qualidade da vida selvagem correspondente ¢ de 33 pg.kg' (massa imida) (EC,
2014).

3.4 Meétodos de extracao e analises de CECs

O Brasil, juntamente com Estados Unidos, Franca e Alemanha, ¢ um dos maiores
consumidores de farmacos do mundo (AUS DER BEEK et al., 2016). Esse fato estabelece a
presenca de residuos de antibioticos em alimentos € no meio ambiente como uma questao
importante para a pesquisa cientifica no pais. Além disso, a andlise de CECs ¢ uma tarefa
desafiadora. Embora as concentragdes de CECs no ambiente geralmente estejam em niveis
traco e ultra-trago (ug.L™! e ng.L™!), sua entrada continua ao longo do tempo pode resultar no
acimulo desses compostos em organismos terrestres e aquaticos, podendo causar efeitos
desconhecidos na satide humana, além de contribuir para a resisténcia bacteriana (STARLING
etal., 2019).

Para identificar e quantificar compostos em niveis trago e ultra-traco, sao necessarios
sistemas de pré-concentragcdo e técnicas altamente sensiveis, como a cromatografia liquida
acoplada a espectrometria de massas (LC-MS/MS). Atualmente, o estado da arte para a
determinagdo de CECs ¢ o uso da espectrometria de massa de alta resolugdo, que possibilita
uma identificacdo inequivoca em analises direcionadas e ndo direcionadas (CABALLERO-
CASERO et al.,, 2021). As metodologias analiticas multi-residuos estdo se tornando
ferramentas essenciais, pois fornecem um maior conhecimento sobre a contaminagdo de um
determinado bioma, ao mesmo tempo em que reduzem o tempo total de analise, amostragem
de campo e custos (OMAR et al., 2017). Estas metodologias sdo excelentes pois, dependendo
da velocidade de varredura e do tempo de retencdo, geralmente ¢ possivel analisar entre 150 e
200 compostos utilizando um método cromatografico dedicado em LC-MS/MS no modo de
monitoramento de reagdes multiplas (MRM) (ARSAND et al., 2018).

As principais técnicas de extracao utilizadas para a determinagdo de CECs em amostras
provenientes de diferentes localidades de ETEs e seus arredores, sdo a extragdo assistida por
ultrassom, extracao por liquido pressurizado (PLE — do inglés pressurized liquid extraction) e
extragdao em fase solida (SPE — do inglés solid phase extraction). Essas metodologias t€ém sido
amplamente adotadas nos ultimos anos para a extragdo de diversas classes de CECs de amostras
liquidas, semi-sélidas e solidas (MARTIN-POZO et al., 2019). Quanto as técnicas
instrumentais selecionadas para a analise de amostras de CECs, a cromatografia liquida e gasosa

acoplada a espectrometria de massas (LC e GC) sdo as mais utilizadas. A PLE seguida pela
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medicao LC-MS/MS ¢ a escolha mais comum para muitos autores na deteccdo de CECs, devido
a natureza geralmente polar desses compostos.

A técnica de PLE utiliza solventes liquidos convencionais em altas pressdes para
alcangar temperaturas acima de seu ponto de ebulicdo normal. Isso aumenta a solubilidade e a
taxa de transferéncia de massa dos analitos, permitindo uma frequéncia analitica maior com
menor quantidade de solvente. Ao longo das ultimas décadas, PLE se tornou uma estratégia
popular na preparacdo de amostras, sendo capaz de extrair contaminantes em matrizes solidas.
Além disso, esta técnica apresenta um alto nivel de automacdo e capacidade de realizar
multiplas extragdes simultaneamente (ANDREU et al., 2019).

A Extracao Assistida por Ultrassom (UAE — do inglés ultrasound assisted extraction) ¢
um método que utiliza a energia do ultrassom em meios liquidos, sendo atribuido o seu maior
impacto a cavitagdo acustica, um efeito que gera inumeras bolhas, resultando na erosdo
mecanica de so6lidos e na ruptura de particulas. O uso de ultrassom tem se tornado uma
alternativa cada vez mais popular para extragao "verde". Assim como na extracdo PLE, esse
método requer baixos volumes de solvente de extrag¢do e tempo de extragdo reduzido. Enquanto
o banho ultrassonico ¢ a fonte mais comumente disponivel e econdmica de radiagdo
ultrassOnica, um sistema mais eficiente ¢ a sonda cilindrica utilizada para a sonicacdo de
amostras (ALBERO et al., 2019).

SPE ¢ um método amplamente utilizado na preparacao de amostras, permitindo a analise
de diversos residuos de compostos com uma ampla gama de propriedades fisico-quimicas e
polaridades. Embora SPE seja considerado uma técnica de extragdo, em matrizes complexas
que contenham diversos CECs como 4gua, por exemplo, ele pode ser empregado como um
procedimento subsequente para fins de limpeza. As trés classes de sorventes disponiveis (fase
reversa, fase normal ou sorventes de modo misto) sdo aplicadas em colunas ou cartuchos para
limpar extratos de CECs. A aplicagdode um procedimento de limpeza adicional, como o uso
de cartuchos especificos, pode reduzir a interferéncia da matriz, proporcionando uma
purificagdo eficaz e uma melhor selecdo dos analitos-alvo (MARTIN-POZO et al., 2019). As
capacidades de extrair uma grande variedade de compostos com diversas propriedades fisico-
quimicas fazem da extragdo por SPE a opcdo preferida para a analise de CECs, permitindo a
deteccdo de varios residuos de compostos. O SPE ¢ uma técnica altamente versatil e apresenta
as melhores recuperagdes gerais na extragao de analitos com uma ampla gama de polaridades
(JANK et al., 2014). Os resultados de recuperagao podem variar dependendo da metodologia
utilizada, devido a diversidade de classes quimicas entre os CECs selecionados e as diferengas
entre os métodos de extragdo empregados. Em termos gerais, os melhores protocolos de

extracao para a avaliacdo de CECs
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sdo proporcionados pela maioria das técnicas estudadas, incluindo SPE, PLE e extragdo

assistida por ultrassom (MARTIN-POZO et al., 2019).
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4 MATERIAL E METODOS

4.1 Materiais, reagentes, padroes e solucoes

Todos os solventes utilizados foram de grau cromatografico e os reagentes de grau
analitico. Acetona, acetonitrila (ACN), Metanol (MeOH) foram fornecidos por JT Baker
Chemical Co. (Phillipsburg, EUA). O acido acético (AA) e o acido férmico (FA) foram
fornecidos pela Tedia Co. (Fairfield, EUA) e o acetato de amonio foi adquirido da Sigma
Aldrich Co. (St Louis, EUA). Agua ultrapura (tipo I) (resistividade minima 18.2 MQ cm) foi
obtida de um sistema de purificagio Millipore Milli-Q® (Molsheim, Franga).

Todos os padrdes analiticos de farmacos e contaminantes apresentavam alta pureza (>
95 % de pureza) e foram fornecidos pela Dr. Ehrenstorfer GmbH (Augsburg, Alemanha) ou
Sigma-Aldrich (St. Louis, EUA), com excecdo de halquinol e tiamulina fornecidos pela
Farmabase (Jaguariiina, Brasil); zilpaterol por Toronto Research Chemicals Inc.(North York,
Canadd) e ractopamina por Eli Lilly and Company (Indianapolis, EUA). A lista completa de
analitos ¢ apresentada na Tabela 1.

A solugiio de acetato de amonio foi preparada a 100 mmol.L"!. A solugdo extratora de
metanol:agua foi preparada 90:10, v/v, respectivamente, acidificada com 0.1 % de acido
férmico. A fase movel A (agua) e a fase movel B (metanol) foram preparadas com 0.1 % de
4cido acético e 5 mmol.L! de acetato de amonio. Os solventes utilizados para preparar as
solugdes estoque de padrdes foram descritos anteriormente (HOFF et al., 2020). Devido as
caracteristicas das propriedades das espécies quimicas envolvidas, diferentes solventes foram
utilizados. Todas as solugdes estoque dos padrdes de medicamentos foram preparadas
separadamente a 1000 pg.mL™' (HOFF et al., 2020). A solugdo mix de fortificagdo para todos
os analitos foi preparada a 2 ng.mL™! diluindo as aliquotas das solugdes estoque dos padrdes
com ACN. A solucdo mix de fortificacio de padrdes internos foi preparada a 4 ug.mL™! e
também, diluindo as solug¢des estoque dos padrdes internos com ACN. Todas as solugdes de
estoque dos padroes de medicamentos e as solugdes mix de fortificagdo dos padrdes foram
armazenados a -20 + 3 °C.

Para o ensaio de extragdao por fase solida (SPE — do inglés solid-phase extraction),
Cartuchos Strata-X® SPE (6 mL, 200 mg, 30 pm) foram obtidos da Phenomenex. Para os
métodos “EDGE”, foi utilizado o O-Cup® (CEM Corporation, Matthews, EUA), que foi
montado com um disco de filtragio do tipo C1 (Q-Discs®, CEM Corporation). Os sélidos
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dispersores utilizados foram Q-matrix® (CEM Corporation, Matthews, EUA) e terra

diatomacea obtida da Honeywell (Charlotte, EUA).

4.2 Amostras

Os pontos de amostragem foram selecionados com base na proximidade de
assentamentos humanos, areas turisticas e locais de despejo de residuos. A localizacao
geografica dos pontos amostrados esta ilustrada na Figura 2. As amostras de agua foram
coletadas na Lagoa de Evapoinfiltracdo (LEvap) e em diferentes pontos da regido da Lagoa da
Conceicdo (n = 27) nos meses de dezembro de 2022, fevereiro e abril de 2023. Essas amostras
foram armazenadas em garrafas de vidro ambar de 1 L. Para as amostras de sedimento (n = 24),
foram coletadas duplicatas em cada um dos pontos e armazenadas em tubos de polipropileno
de 50 mL. Em relagdo as analises de biota, espécies de pescado (n = 22), principalmente peixes
Eugerres brasilianus e crustaceos Callinectes danae, foram coletadas por pescadores artesanais
na Lagoa da Concei¢do. Todas as amostras de dgua e sedimento foram mantidas em
refrigeradores a 4 °C, enquanto as amostras de pescado foram armazenadas em freezer a -20

°C, aguardando a realizacdo das andlises.

Figura 2: Pontos amostrais de coleta de agua e sedimento na Lagoa da Conceigao.
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4.3 Preparo das amostras

4.3.1 Agua

Inicialmente, antes do procedimento de extragao em fase solida (SPE), as amostras de
agua foram decantadas no préprio frasco de coleta, e posteriormente foram transferidas para
um béquer de 1 L e filtradas num sistema de filtracdo a vacuo usando uma membrana de fibra
de vidro 1.2 um. Apos a filtragdo da amostra, foram realizados os procedimentos da extragao
por SPE, conforme o método reportado anteriormente por Jank et al. (2014), com modificagdes
(figura 3). Em resumo, os cartuchos SPE Strata-X® foram primeiramente condicionados com 3
mL de MeOH com 50 mM L' de AA, 3 mL de acetona com 50 mM L de AA e 3 mL de 4gua
com 5% de MeOH em uma vazio de aproximadamente 5 mL min™'. Apos a adi¢io da amostra
(500 mL) e a eluigao da mesma, o cartucho foi seco por 5 minutos em vacuo. A eluicao final
para coleta do extrato foi feita com 3 mL de MeOH com 50 mM de AA, seguida por 3 mL de
acetonacom 50 mM de AA. O extrato coletado foi seco usando um banho-maria a 40 °C sob um
suavefluxo de nitrogénio. O extrato foi reconstituido com H>O:ACN (95:5) para um volume
final del mL. Uma aliquota de 200 pL foi dispensada em frasco de vidro de borossilicato

contendo insert para injetar no sistema LC-MS/MS.

Figura 3: Processo de preparo e extragdo em SPE de amostras de agua.
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Fonte: A autora (2023).
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4.3.1 Sedimento

As amostras de sedimentos foram coletadas seguindo o protocolo geral para analise de
contaminantes organicos em sedimentos de rios e lagos (BARBIERI et al., 2019) (figura 4).
Inicialmente,as amostras de sedimento foram homogeneizadas e secas em estufa com circulacao
de ar forgado a 60 °C. Aproximadamente 100 g de amostra foram distribuidos em placas de petri
parafacilitar a secagem. Apds o periodo de secagem, as amostras foram fragmentadas utilizando
ummoedor com pistilo de ceramica e, em seguida, peneiradas através de uma malha de 200
mesh para obter o material particulado fino. Para a extragcdo das amostras de sedimento, foram
utilizadas células de extracao por liquido pressurizado (Q-Cup®) contendo um filtro de celulose
C1. Cada célula de extragdo foi inserida no equipamento (EDGE) e as amostras foram extraidas
com uma mistura de metanol:diclorometano (1:1) usando 10 mL de liquido pressurizado. No
primeiro ciclo de extragdo, 20 mL de solvente foram adicionados a parte superior da célula,
mantendo em 100 °C por dois minutos. Em seguida, a amostra foi lavada com mais 15 mL de
solvente a 150 °C por 20 segundos, resultando em um extrato liquido de aproximadamente 35
mL. Esse extrato foi evaporado até a secura utilizando um banho-maria a 40 °C sob um suave
fluxo de nitrogénio. Posteriormente, o extrato foi redissolvido em 1 mL da fase movel B e
desengordurado por meio da separagdo das fases liquidas com 1 mL de hexano. Apds a
separagdo das fases com hexano, foram retirados 200 pL da fragdo inferior, que foram
transferidos para um frasco de vidro de borossilicato contendo um insert de volume de 200 uLL

para injecao no sistema LC-MS/MS.

Figura 4: Processo de preparo e extragdo de amostras de sedimento.
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Fonte: A autora (2023).
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4.3.2 Pescado

As amostras de pescado foram extraidas utilizando o método de extragao solido-liquido
assistida por ultrassom com uma solugdo extratora de metanol:agua (90:10, v/v) acidificada
com acido foérmico a 0.1 %, conforme descrito por HOFF et al., (2020), com algumas
modificagdes (figura 5). Cada amostra de pescado (2.0 = 0.1 g), foi colocada em tubos de
centrifuga de polipropileno de 50 mL, aos quais foram adicionados 10 mL da solugdo de
extragdo. Os tubos foram agitados vigorosamente em um agitador de vortice por
aproximadamente 20 segundos. Em seguida, os tubos foram colocados em um banho
ultrassonico (60 kHz) em temperatura ambiente por 30 minutos. Apds o processo de ultrassom,
cerca de 5 g do dispersor solido Q- matrix® foram adicionados aos tubos e agitados em uma
mesa agitadora a 180 rpm por 20 minutos.

Apods a etapa de agitagdo, foi realizada uma sequéncia de precipitagdo do material
particulado sdlido. Primeiramente, as amostras foram centrifugadas a 3600 g por 10 minutos a
4 °C. Em seguida, o extrato foi resfriado em um freezer a -20 °C por 30 minutos e submetido a
uma nova centrifugagdo a 3600 g por 10 minutos a 4 °C. Apos a limpeza do extrato, o
sobrenadante foi transferido para outro tubo de centrifuga de 50 mL e evaporado até a secura
utilizando um banho-maria a 40 °C sob um suave fluxo de nitrogénio. Por fim, o extrato foi
redissolvido em 0.5 mL da fase movel B e desengordurado separando as fases liquidas com 0.5
mL de hexano. Apos a separacdo das fases com hexano, as aliquotas dos extratos (200 uL da
fracdo inferior) foram dispensadas em frascos de vidro de borossilicato contendo insert e

injetadas no sistema LC-MS/MS.

Figura 5: sso de preparo e extragdo de amostras de pescado.
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4.4 Analise por LC-MS/MS

As analises de LC-MS/MS foram realizadas usando os cromatografos 1290 Infinity

(Agilent Technologies, Waldbronn, Alemanha) ¢ ExionLC (AB Sciex LLC, Framingham,

EUA) acoplados aos espectrometros de massa hibrido triplo quadrupolo-linear ion trap
QTRAP® 5500 (AB Sciex LLC, Framingham, EUA), com fonte de ionizac3o eletrospray usada
nas polaridades positiva (ESI") e negativa (ESI"). Os softwares Analyst 1.6.2 ¢ MultQuant
(Sciex, Foster City, CA) foram utilizados para aquisi¢ao e processamento dos dados.

A separacdo cromatografica de fase reversa foi obtida em uma coluna Cis LUNA (50
mm % 2.0 mm; 3.0 pm de didmetro de particula e 100 A de tamanho de poro) com uma coluna
de guarda Cig (4.0 mm x 3.0 mm) da Phenomenex (Torrance, CA, EUA). O gradiente de eluicao
foi ajustado para 95 % A (1 — 8 min), 10 % A (8 — 12 min) € 95 % A (13 — 17 min), mais 2
minutos entre as injecdes para o equilibrio do sistema nas mesmas condigdes iniciais. O volume
de injecdo foi ajustado para 10 pL e o fluxo foi de 0.3 m.min"'. A coluna foi mantida a 40 °C.
As condigdes cromatograficas foram estabelecidas conforme descrito por Jank et al., (2014) e
Hoff et al., (2020).

Os parametros de ionizagdo no espectrometro de massa foram os seguintes: voltagem de
ion spray (IS): 4500 V; gasde cortina: 20 psi; gas nebulizador (GS1): 45 psi; gas auxiliar (GS2):
45 psi; temperatura da fonte: 500 °C. Nitrogénio foi usado para nebulizagdo e colisdo. Os
parametros de espectrometriade massa especificos do analito foram otimizados em relatorios
anteriores (HOFF et al., 2020)e foram confirmados para aplicacdo pelo presente método. A
aquisi¢ao foi realizada no modo de monitoramento de reagdo selecionado (SRM), a fim de obter
um numero suficiente (> 2) depontos de quantificacdo para confirmagdo de cada analito. A
Tabela 2 mostra os parametros otimizados para cada analito, incluindo os valores de potencial
de desagrupamento (DP), potencial de entrada (EP), energia de colisdo (CE) e potencial de saida
da célula de colisdo (CXP), modo da fonte, bem como os dois m/z monitorados para cada analito

em termos de quantificagcdo e confirmagao de acordo com as otimizagdes descritas.



Tabela 1: Classificagdo quimica e/ou farmacoldgica dos analitos e pardmetros de espectrometria de massa para todos os analitos avaliados.
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, Transicio de Transigio

# Nome do composto Modo fon quantificaca de PPV CEM XEM Classe Modo de

ESI precursor confirmaca Q/C Q/C Q/C analise

° 0

1 1-(3-clorofenil) piperazina + 197 154 118 71 29 10/8 Drogas ilicitas triagem
2 3,4-metilenodioximetanfetamina + 194 163 105 51 19 10/6 Drogas ilicitas triagem
3 3,4-metilenodioxianfetamina + 180 105 133 36 33 6/8 Drogas ilicitas triagem
4 4-metilaminoantipirina + 218 56 97 50 19/15 15 NSAIDs triagem
5 5,7-halquinol + 214 150 179 101 39/35 10 Antibacterianos alvo
6 5-halquinol + 180 145 117 41 33/39 6/14 Antibacterianos alvo
7 5-hidroxiflunixina - 311 267 227 50 22/32 15 NSAIDs alvo
8 Abamectina + 890.4 567.3 305.3 96 22/28 34 Anti-helminticos alvo
9 Acebutolol + 337.2 116.0 218.0 60 29/33 10/16 B-bloqueadores triagem
10 Acepromazina + 327.4 86 254 60 23/39 8/14 Sedativos triagem
11 Acetaminofeno + 152 110 65-93 11 21/41-29 16/16 - 18 Analgésicos triagem
12 Alprazolam + 309 281 205 101 33/53 14/12 Benzodiazepinicos alvo
13 Amoxicilina + 366 349 114 -208 46 11725 - 17 16/8 - 10 Antibioticos alvo
14 Anfetamina + 136 91 119 80 20 6/8 Drogas ilicitas triagem
15 Ampicilina + 350 106 160-114 56 35/19 -37 28/16 - 54 Antibidticos alvo
16 Amprolio + 243 150 94 66 17 8 Antiprotozoarios triagem
17 Atenolol + 267 145 190 60 37/25 20/12 B-bloqueadores triagem
18 Azaperol + 330 149 109 60 33/71 12/10 Sedativos triagem
19 Azaperona + 328 123 121 60 45/29 10 Sedativos triagem
20 Azitromicina + 749.5 158 116 271 51/61 24/14 Antibidticos alvo
21 Benzoilecgonina + 290 273 169 46 9/21 16/14 Drogas ilicitas triagem
22 Betametasona + 393.2 373 355-237 111 13/15 - 31 48/36 - 26 Glicocorticoides triagem
23 Betaxolol + 308.3 116 98 60 25/29 10/8 B-bloqueadores triagem



24
25
26
27
28
29
30
31
32
33
34
35
36
37
38
39
40
41
42
43
44
45
46
48
49
50
51
52
53

Bezafibrato
Bisoprolol
Bromazepam
Bromexina
Cafeina
Canabinol
Carazolol
Carbadox
Carprofeno
Carvedilol
Cefalexina
Cloranfenicol
Clorpromazina
Clortetraciclina
Ciprofloxacino
Clindamicina
Clonazepam
Clopidol
Cocaina
Codeina
Danofloxacino
Decoquinato
Dexametasona
Diaveridina
Diazepam
Diclazuril
Diclofenaco
Dietilpropiona

Difloxacino

+ o+ + + + + 4+

+

+ 4+ + + o+ o+ o+ o+ o+ A+ o+ o+

+

363
326.2
318
377
195
311
299
263
272
408
455
321
319
479
332
4253
316
192
304
300
358.4
418
393
261.3
285
405
296
206
400

91
116
209
114
138
223
116
231
228
100
323
152
86
444
314
126
270
101
182
152
3403
3722
3726
245
257
336
214
105
356

159 -129
147

182

264
110-53
293

222

90

226

225
155.7-97
257

214
462.2
288.2
3773
214

87

82

115

96.2

204
355-91
123

193

334
215-151
100

299

71

60

76

16

11

81

60,0
126/131
50

60

141

85

60,0
101

50
136/151
61

50

71

116
120/50
50

71

50
116/131
50

86

76

50

33/23-35
23/31

37

25/35
27/33 -91
31

25

17/43
18/38
35/31
1323 -75
24/16
25/53
31/29
25/23
35/23
37/53
35/39

27

85

46/30
31/55
13/19 - 87
35/29
17/31
26/28
51/27 - 85
31

31/39

28/46 - 10
8/12
12/16

21
8/12-8
12/24
10/18
14/36

15

8/16

4/44 -0
9/13
12/26
50/18
32/34
12/40
20/16

8

12/4

10/6
10/15
24/14
26/20 - 12
12/10
14/12
15/25
14/46 - 26
6/8

24/30

Antilipémicos
B-bloqueadores
Benzodiazepinas
Mucoliticos
Estimulantes
Drogas ilicitas
B-bloqueadores
Antibioticos
NSAIDs
-bloqueadores
Antibidticos
Antibioticos
Sedativos
Antibioticos
Antibidticos
Antibidticos
Benzodiazepinicos
Antiplaquetarios
Drogas ilicitas
Opioides
Antibidticos
Anticoccidianos
Glicocorticoides
Antiprotozoarios
Benzodiazepinas
Anticoccidianos
NSAIDs
Estimulantes

Antibioticos

alvo
triagem
triagem
alvo
alvo
triagem
triagem
alvo
triagem
triagem
triagem
alvo
triagem
alvo
alvo
alvo
alvo
alvo
triagem
triagem
alvo
alvo
alvo
alvo
alvo
alvo
alvo
triagem

alvo
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54
55
56
57
58
59
60
61
62
63
64
65
66
67
68
69
70
71
72
73
74
75
76
77
78
79
80
81
82

Dinofistoxina-1
Acido domoico
Doramectina
Doxiciclina
Metiléster ecgonina
Enrofloxacina
Eprinomectina
Eritromicina
Estrona
Etopabato
Etinilestradiol
Fenbendazol
Fenofibrato
Femproporex
Florfenicol
Flumequina
Flunitrazepam
Flunixina meglumina
Furaltadona
Furazolidona
Gentamicina
Heroina
Ibuprofeno
Indometacina
Ivermectina
Quetamina
Cetoconazol
Labetalol

Lasalocida

+ 0+ + + + + + + + + + o+ o+

+

+

+ o+ o+ o+ o+ o+ o+ o+ o+ A+ o+

817.4
312
916.5
445
200
360
914.5
734.3
284
238
297
300
360
189
356.2
262.3
314
295
325
226
478
370
207
358
892.5
238
255
329.2
608.3

255
266
3313
154
182
245.2
186
576.5
57
206
253
159
342
119
336
244
268
251
100
122.2
157
268
137
139
307.3
125
209
162
573

563.3-151
159-248.2
593.3
428

82

316.3
154.2

158

74 -2433
136
207 - 148
268.2

116 - 88
91

185
202.3
239

209

252

139
160 - 139
165

189 -91
111
569.4
207
105-194
294

555

270

51

66
126/131
61

120

76

101

1

50

91
156/161
101

101
120

50

86

50

106
166/176
276

101

11

50

71

36

176

60

50

62/58 - 62
21/31
30/19
27/15

25

46

29/50
27/37
45/29 - 11
13/35
15/35-35
47/31
13/21 -39
15

14/28
21/43

37

24/42
31/23
29/21
27/31 - 45
39

27/21 - 49
21/61
33/24

39
21/35-27
33/25
19/23

15/25-9
12/10
12/26
18/54
14/14

10

16/4
26/10
20/10 - 44
16/12
10/18 - 18
20
16/10 - 10
6/8

7/15
36/28
20/18

15

8/12

8/6

8/10 - 8
12/16
4/10- 16
15

34/20
8/12
40/54 - 10
12/14
16/26

Biotoxinas marinhas
Biotoxinas marinhas
Anti-helminticos
Antibidticos
Drogas ilicitas
Antibidticos
Anti-helminticos
Antibidticos
Estrogénios
Anticoccidianos
Estrogénios
Anti-helminticos
Antilipémicos
Estimulantes
Antibidticos
Antibidticos
Benzodiazepinicos
NSAIDs
Antibibticos
Antibidticos
Antibibticos
Drogas ilicitas
NSAIDs

NSAIDs
Anti-helminticos

Sedativos
Antifungico
B-bloqueadores

Antibacterianos
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alvo
alvo
alvo
alvo
triagem
alvo
alvo
alvo
alvo
alvo
alvo
alvo
alvo
triagem
alvo
alvo
triagem
triagem
alvo
alvo
triagem
triagem
alvo
triagem
alvo
triagem
alvo
triagem

alvo



83
84
85
86
87
88
89
90
91
92
93

94

95
96
97
98
99
100
101
102
103
104
105
106
107
108
109
110

Levamisol
Lincomicina
Lorazepam
Maduramicina
Mebendazol
Medroxiprogesterona
Acido mefenamico
Melamina
Meloxicam
Metadona

Metanfetamina
Metil-1-(1,3-benzodioxol-5-il)-2-
butanamina

Metilenodioxietilanfetamina
Metilfenidato
Metoprolol
Midazolam
Nitrazepam
Monensina
Morfina
Moxidectina
Nadolol
Naproxeno
Narasina
Nebivolol
Nicarbazina
Nimesulida
Nitrofurantoina
Nitrofural

+ o+ + + 0+ o+ o+ + 4+

+ 4+ + + + + + + o+ + o+ o+ o+

205
407
321
934.4
296
347
240
127
3524
310
150

208

208
234
268
326
282
688.3
286
640.4
309.7
230
782.4
406
301
307
237
197

171
126
275
629.3
264
155.3
196
85
165
265
119

135

163
84
116
291
236
635
152
528
254
57
747.3
151
107
229
152
80

91
359
229
647.3
105
67
192
68
194 - 81
223
91

177

105
91
159
249
180
461
128
498.3
201
189 —58
729.3
103
137
228.5
194
150

70
11
61
120
136
1
50
136
71
56
46

51

46
46
60
121
111
50
116
76
60
6
50/120
60
50
50
25
5

31/47
37/23
31
46
31/45
21/39
22/32
25/37
13/15-27
21

17

25

19
29
25/29
39

35
21/33
79

13
23/29
27/9 - 27
27/46
39/79
50/18
26
16/14
12/10

20
16/14
22/18
10
20
8/14
15
14/28
12/2 - 48
16/18
6/8

10/12

10/6
6/14
10122
22/18
18/14
8/20
10/8
30/28
18/12
12/12-6
20/10
12,0
15/13
15
9/13
5/9

Anti-helminticos

Antibidticos

Benzodiazepinicos

Antiprotozoarios
Anti-helminticos
Progestogeno

NSAIDs

Contaminantes
NSAIDs
Opioides
Drogas ilicitas
Drogas ilicitas

Drogas ilicitas
Estimulantes
B-bloqueadores
Benzodiazepinas
Benzodiazepinas
Antibacterianos
Opioides
Anti-helminticos
B-bloqueadores
NSAIDs
Antibacterianos
B-bloqueadores
Anticoccidianos
NSAIDs
Antibibticos

Antibidticos

alvo
alvo
triagem
alvo
alvo
alvo
triagem
alvo
alvo
triagem
triagem
triagem
triagem
triagem
triagem
triagem
triagem
alvo
triagem
alvo
triagem
alvo
alvo
triagem
alvo
triagem
alvo

alvo
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111
112
113
114
115
116
117
118
119
120
121

122

123
124
125
126
127
128
129
130
131
132
133
134
135
136
137
138

Nordazepam

Norfloxacino

Acido ocadaico-din6fisetoxina-2
Olaquindox

Oxacilina

Oxazepam

Oxibendazol

Oxitetraciclina

Penbutolol

Fenilbutazona

Fenitoina
Pindolol

Piroxicam
Praziquantel
Prednisolona
Prednisona
Propranolol
Propifenazona
Quetiapina
Ractopamina
Robenidina
Salbutamol
Acido salicilico
Salinomicina
Sarafloxacina
Saxitoxina
Semduramicina

Sertralina

+

+ o+ o+ o+ o+ o+

+

+ 4+ + o+ o+ + o+ o+ o+ o+

+ o+ o+ o+ o+

271
320
803.5
264
402
287
252
461
292
307
2533

249

332
312.6
3593
359
260
231
384
302
334
240
138
768.4
386
300
890.4
306.0

165
276.3
255
143
160
269
220
426.3
236
279
182

116

95
203.3
147
237
116
189
253
164
111
148
60
733.3
342
179
629.3
159.0

140

233

113 -151
102
243 -114
241

178
4443
133

131
103 -197

172

121
174 - 132
170.7 - 91
147.3 -267
183

77

221

121

138

222

108 —94
715

299

148 - 186
647.3
275-123

86
50
120
81
101
71
70
76
60,0
50
66
60,0
50,0
70
66
116,0
60,0
50,0
116
161
50
61
45

50
70,0
50
11

41
25/33
62/60 - 119
29

13/13 - 55
21

25/37
29/23
21/33
24/28
31/51 - 51

23,0

23/25
23/39 - 43
37/47 - 63
29/25 - 29
25/29
27/69
31/51
21/29
61/33
25/15
20/22 - 24
25/33
29/37
33/35
35/27
31/17-71

10/12
30/26

2/2 - 14
10

40/52 - 54
16/20

20

16

26/18

15

16/10 - 10

10/14

15,0

20

16/34 - 32
24,0
48/24
15,0

12

8

10

10/12
3/5-17
36/30
24/30
10,0

8/18
10/12 -20

Benzodiazepinas
Antibidticos
Biotoxinas marinhas
Antibidticos
Antibidticos
Benzodiazepinas
Anti-helminticos
Antibidticos
B-bloqueadores

NSAIDs
Anticonvulsivos

B-bloqueadores

NSAIDs
Anti-helminticos

Glicocorticoides
Glicocorticoides
B-bloqueadores
NSAIDs
Antipsicoticos
Agonistas adrenérgicos
Anticoccidianos
Agonistas adrenérgicos
NSAIDs
Antibacterianos
Antibibticos
Biotoxinas marinhas
Antiprotozoarios

Antidepressivos

triagem
alvo
alvo
alvo
triagem
triagem
alvo
alvo
triagem
triagem
alvo
triagem
triagem
alvo
alvo
triagem
triagem
triagem
alvo
alvo
alvo
alvo
alvo
alvo
alvo
alvo
alvo

alvo
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139
140
141
142
143
144
145
146
147
148
149
150
151
152
153
154
155
156
157
158
159
160
161
162
163
164
165

Sotalol
Espiramicina
Sulfaclozina
Sulfadiazina
Sulfadimetoxina
Sulfadoxina
Sulfamerazina
Sulfametazina
Sulfametoxazol
Sulfapiridina
Sulfaquinoxalina
Sulfatiazol
Sulfisoxazol
Temazepam
Tetraciclina
THC (tetrahidrocanabinol)
Tiamfenicol
Tiamulina
Tilmicosina
Acido tolfenamico
Toltrazuril
Tramadol
Triamcinolona
Trimetoprima
Tilosina
Xilazina

Zilpaterol

+ 4+ + + + o+ o+ o+ o+ o+ o+ A+ o+ o+

+

+

+ o+ o+ o+ o+ o+

273.1
843.4
285.0
251.2
311.2
311.2
265.0
279.2
254.2
250.1
301.2
256.1
268.1
301

445.1
315

353.9
494.2
869.4
259.9
424.1
264

395.3
291

916.4
221

262

133.0
174.1
108.0
156.1
156.1
108.2
156.0
108.0
156.1
156.0
156.2
156.1
112.8
283
410.0
193
184.9
192.1
696.4
216.0
42.0
246
375.2
230
174
90
244

213
83
156
108
156
156
108
156
108
108
108
108
156
255
427 - 154
259
289.5
119
88

58
357-225
275
772.5
164

185

60
81
50
50
50
50
50
50
50
50
50
50
31
71
126
71
45
96
101
55
50
61
106/120
50

51

35/23
40

35
23/31
10

10

25
29/13
21/33
23/33
21/37
21/39
20

21
31/29-25
33
26/16
29/53
57/119
20
20

17
13/50
31735
47/43
29/33
17/33

12/16
12/10
14
10/14
31/39
35/27
14
10/28
12/22
10/46
1024
10/28
10
20/22
48/16-30
15/18
13/15
10/8
32/10
15

21
8/20
44/15
34/30
12/34
10/14
12

B-bloqueadores
Antibidticos
Antibidticos
Antibidticos
Antibidticos
Antibidticos
Antibidticos
Antibidticos
Antibidticos
Antibidticos
Antibidticos
Antibidticos
Antibidticos
Benzodiazepinas
Antibidticos
Drogas ilicitas
Antibidticos
Antibidticos
Antibidticos
NSAIDs
Anticoccidianos
Opioides
Glicocorticoides
Antibidticos
Antibidticos

Sedativos

Agonistas adrenérgicos
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triagem
alvo
alvo
alvo
alvo
alvo
alvo
alvo
alvo
alvo
alvo
alvo
alvo
triagem
alvo
triagem
alvo
alvo
alvo
triagem
alvo
triagem
triagem
alvo
alvo
triagem

alvo

Legenda: ESI: do inglés electrospray ionization, ou lonizagao por eletrospray ; DP: do inglés declustering potential, ou potencial de separa¢do, em Volts; CE: do inglés collision
energy, ou energia de colisdo, em Volts; CXP: do inglés cell exit potential, ou potencial de membrana, em Volts; Q/C: Transicdo de qualificacdo/confirmagdes de transi¢do; alvo:
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analito monitorado usando pardmetros cromatograficos e espectrometria de massa, com padrdes analiticos previamente adquiridos.; triagem: analise exploratoria de suspeita, usando
parametros cromatograficos e de espectrometria de massa previamente adquiridos, sem padrdes analiticos; NSAIDs: anti inflamatérios nao esteréides.
Fonte: A autora, (2023)
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5 RESULTADOS E DISCUSSAO

5.1 Ocorréncia qualitativa de contaminantes emergentes

Os resultados da avaliacdo qualitativa, utilizando o método de triagem para
contaminantes emergentes estdo apresentados na Tabela 2 (agua e sedimento) e Tabela 3
(pescado), destacando apenas os analitos detectados. Muitos dos analitos investigados nao
foram detectados inicialmente em nenhuma das matrizes avaliadas. Noentanto, um total de 35
CECs foram detectados e identificados sem ambiguidade, incluindo compostos originais e
metabolitos de anti-inflamatérios, antibidticos, antidepressivos,sedativos, estimulantes ¢ até
mesmo drogas de abuso. Todos os analitos detectados atenderam aos principais parametros de
avaliagdo de confirmagao de identidade, apresentando pelo menosdois fragmentos de m/z de ions
mais intensos (ion de confirmacdo e ion de quantificacdo), comvariagcdo de tempo de retengao
< 0.1 segundos, erro de massa de < 5 mDa e uma relagdo sinal/ruidosatisfatério (> 10). No
entanto, ¢ importante ressaltar que avaliagdes utilizando padrdesanaliticos dos respectivos
compostos detectados sdo necessarias para confirmar, de maneira inquestionavel, a presenca ou
auséncia desses compostos nas amostras avaliadas.

Um total de 202 observagdes foram obtidas dos diferentes compostos nas amostras de
agua, sedimento e pescado. Grande parte desses compostos sdao frequentemente utilizados pela
populagdo (PIVETTA; GASTALDINI, 2019), como NSAIDs (acido mefenamico, DCF,
prednisolona), beta-bloqueadores (propranolol, metoprolol e bisoprolol), antibidticos (AZI,
ERI, LIN, CIP, CLI, tiamulina, SUT e TMP). Além dos CFAs, também foram detectados
compostos estimulantes, como CAF, dietilpropim e metilfenidato, bem como drogas de abuso
(BE, COC e canabidiol).

Os compostos que mais se destacaram entre as amostras foram DCF e SER, com 34 e
32 observagdes respectivamente, seguidos por nitrazepam, CAF, CLI, BE, nimesulida,
piroxicam, azeperol e temazepam, com 15, 15, 11, 10, 10, 7, 7 e 7 observacdes, respectivamente
(Tabela 2 e 3). A matriz que registroua maior quantidade de CECs foi a dgua (n = 26), seguida
pelas amostras de sedimento (n = 15)e pescado (n = 12). Esses resultados sdo interessantes, pois
podem indicar uma capacidade de interagdo e transferéncia de certos contaminantes entre as
diferentes matrizes ambientais de uma mesma regido, como a Lagoa da Concei¢ao

(Florianopolis — Brasil).



Tabela 2: Analitos detectados em amostra de dgua e sedimento da Lagoa da Conceicao.

ALC1 SLC1 ALC2 SLC2 ALC3 SLC3 ALC4 SLC4 ALCS SLC5 ALC6 SLC6 ALC7 SLC7

Classe

Analito

AN ALEvap

SLEvap

Antibiotico

Anti-inflamatério

Antidepressivo
Ansiolitico

Sedativo

Opioides

Drogas de abuso

Estimulante

B-bloqueadores

Analgésico

Azitromicina
Ciprofloxacino
Clindamicina
Eritromicina
Lincomicina
Sulfametoxazol
Trimetropim
Acido mefenamico
Diclofenaco
Nimesulida
Piroxicam
Setralina
Alprazolam
Clonazepam
Flunitrazepam
Azeperol
Azeperona
Cetamina
Tramadol
Codeina
Benzoilecgonina
Cocaina
Cafeina
Metilfenidato
Dietilpropiona
Bisoprolol
Metoprolol
Propranolol
Acetaminofeno
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Legenda: A: agua; S: sedimento; D: detectado; N: Nascente; LEvap: Lagoa de evapoinfiltragdo; LC1: Canto da Lagoa; LC2: Centro; LC3: Avenida das
rendeiras; LC4: Barra da Lagoa; LCS5: Foz do Rio Vermelho; LC6: Morro dos Macacos; LC7: Costa da Lagoa; Limite de detec¢ao agua: 0,5 pg/L; Limite

de deteccao sedimento: 0,5 pg/Kg; -: ndo detectado.

Fonte: A autora, (2023).
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Tabela 3: Frequéncia de analitos detectados em amostra de pescado (n = 22) da Lagoa da Conceigdo.

Classe Analito Pescado
Anti-inflamatorio Diclofenaco 21/22
Nimesulida 10/22
Prednisolona 1/22
Antidepressivo Setralina 22/22
Ansiolitico Nitrazepam 15/22
Temazepam 7/22
Antilipémico Bezafibrato 3/22
Opioide Morfina 1/22
Tramadol 2/22
Codeina 1/22
Drogas de abuso Canabidiol 1/22
Cocaina 2/22

Fonte: A autora, (2023).

Os dados apresentados para as amostras de agua corroboram com estudos realizados
anteriormente no Brasil (MARSON et al., 2022), nos quais também foi comprovada a presenga
de compostos que podem ser considerados preocupantes em amostras de lagos e rios. O ponto
que apresentou a maior incidéncia de CECs na agua foi o LEvap (n =23), evidenciando o
acumulo destes compostos na saida da ETE da regido. Outros pontos queapresentaram maior
quantidade de detecgdes de CECs na 4gua foram LC3 (n=9) e LCS5 (n =8). Estas duas regides
estdo entre as que apresentam maior crescimento populacional até 2050na projecdo realizada
por Campanario (2007). Portanto, a elevada presenca de CECs nessasduas regides pode estar
atrelada a grande quantidade de assentamentos humanos. Entretanto, éimportante destacar que
houve uma redugdo de mais de 50% na deteccdo de CECs na 4gua aocomparar o ponto LEvap
com os demais pontos de amostragem. Apesar dessa diminui¢do, érelevante observar que
alguns compostos ainda puderam ser detectados em mais de um ponto.

O elevado numero de observagdes de transigdes m/z especificas de BE em agua, com
uma incidéncia maior que 40% nas amostras, requer atengao. BE ¢ um metabdlito intimamente
relacionado a COC (KRISHNAN et al., 2023), e sua presenga com a massa exata € suas
respectivas transi¢des m/z ¢ um achado relevante. Essa observag¢do também foi levantada por
Arsand et al. (2018), ao determinar CFAs e pesticidas em agua por LC-qTOF-MS (Quadrupole
Time-of-Flight Mass Spectrometry) onde encontraram e confirmaram a presenca de BE em suas
amostras. Os autores relataram que, embora ndo haja evidéncias confirmatorias para afirmar a

presenca do metabdlito nas amostras, os dados encontrados permitem inferir sua ocorréncia
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(ARSAND et al., 2018). Nesses casos particulares, apesar de ambas as analises apresentarem
alta especificidade, possibilitando a identificacdo de substancias por meio da caracterizagdo da
massa exata dos analitos de interesse, ndo se pode negligenciar a possibilidade de interferentes.
Portanto, ¢ altamente recomendado o uso de um padrdo analitico de BE para corroborar os
resultados de detecg¢do nas amostras avaliadas.

Os CECs mais frequentes nas amostras de sedimentos foram CAF, DCF e SER, com
CAF sendo detectada em todas as amostras (tabela 2). Kiecak et al. (2019) evidenciaram que os
fatores que afetam a sor¢ao de CAFsdo a capacidade de troca cationica e a area de superficie do
sedimento. De acordo com Dias (2007), os contaminantes distribuem-se heterogeneamente nos
sedimentos evidenciando que osmanguezais e estuarios sdo constantemente enriquecidos com
esses compostos. Além disso, osprocessos de acumulacdo dos CECs nos sedimentos do corpo
lagunar podem ser influenciadospor numerosos fatores, como climatoldgicos, geograficos,
hidrolégicos, morfologicos, além defrequéncia, direcao, velocidade e duragao de ventos (DIAS,
2007).

Nas amostras de pescado os CECs que apresentaram maior frequéncia de deteccao,
estando presentes em mais da metade das amostras, foram SER, DCF e nitrazepam. SER
apresenta um forte carater hidrofébico (Log Kow 5,51) e foi detectado em todas as amostras de
pescado. Sua presenga na biota aquatica levanta preocupagdo de possiveis efeitos toxicos em
pescado, pois ela se difunde passivamente através das membranas lipidicas, podendo se
acumular em tecidos com alto teor de lipidios, como por exemplo o cérebro (HUBENA et al.,
2020). Peixes continuamente expostos a SER podem apresentar alteragdes
fisiologicas/comportamentais, como por exemplo a diminui¢do de tendéncia de formar cardume
(FARIA et al., 2022), o que ¢é preocupante, visto que a maior parte das espécies de peixes de
interesse econdmico/comercial apresentam esse comportamento (PAIVA; MOTTA, 2000),

como ¢ o caso da tainha que migra da costa do Rio Grande do Sul até Santa Catarina no periodo
de desova (de OLIVEIRA; BEMVENUT, 2006).

Embora inicialmente tenham sido detectados 35 analitos dentre os 165 avaliados, os
resultados podem evidenciar uma preocupacao ambiental significativa. A ocorréncia de CECs
em rios e lagos pode variar consideravelmente, portanto, ¢ necessario a realizagdo de novos
estudos para obter uma compreensdo mais aprofundada dos seus mecanismos de propagacao,
suas concentragdes ¢ taxas de ocorréncia em diferentes matrizes, bem como estabelecer

diretrizes para sua prevencao e/ou eliminacgao.


https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0043135420302165#bib29
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0043135420302165#bib29
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC9716079/#B22
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC9716079/#B22
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5.2 Avaliaciao quantitativa de contaminantes emergentes

Ao realizar o estudo de ocorréncia qualitativa, 12 analitos detectados na etapa de
triagem (CAF, CIP, CLI, DCF, ERI, LIN, MXC, PXC, SER, SUT, TMP e AMF), foram
selecionados e avaliados utilizando padrdes analiticos. Para isso, a mesma abordagem de
extracdo e detec¢do por LC-MS/MS foi aplicada para obter parametrosde confirmagdo e
quantificagdo dos CECs nas mesmas amostras de dgua, sedimento e pescado.Os resultados da
avaliagdo quantitativa dos contaminantes emergentes estdo apresentados na Tabela 4 (agua e

sedimento) e 5 (pescado).



Tabela 4: Concentragdo minima-maxima de analitos quantificados em amostras de dgua (ug.L") e sedimento (ug.Kg!) da Lagoa da Conceigdo.

Ponto Meés/Ano Analito
de coleta de amostragem AMF CAF CIP CLI DCF ERI  LIN SER SUT TMP PXC MXC
WN 02/23 ND ND ND ND ND ND ND ND ND ND ND ND
SN 02/23 ND ND ND ND ND ND ND ND ND ND ND ND
WLEvap 04/23 ND <LOQ ND <LOQ ND ND ND ND <LOQ <LOQ ND ND
SLEvap 12/22 ND 4,23 - 15,03 6,05 6,41 —17,05 1,36 -2,2 ND ND <LOQ ND ND ND ND
02/23 ND 7,8 ND ND ND ND ND ND ND ND ND ND
04/23 ND 2,99 -54 ND ND 1,7 ND ND ND ND ND ND ND
WLC 1 04/23 ND <LOQ ND ND ND ND ND ND ND ND ND ND
SLC1 12/22 ND 2,61 —23,7 6,78 ND 10,73 ND ND ND ND ND ND ND
02/23 ND 9,2 -44,17 6,95 -7,54 ND ND ND ND ND ND ND ND ND
04/23 ND 3,01 -7,6 ND ND 4,79 ND ND ND ND ND ND ND
WLC 2 04/23 <LOQ <LOQ ND <LOQ <LOQ ND ND ND ND ND ND ND
SLC2 12/22 ND 10,02 — 24,68 3,34-6,1 ND 2-4,18 ND ND ND ND ND ND ND
02/23 ND 26,72 - 31,65 6,8 ND 1,14 ND ND ND ND ND ND ND
04/23 3.02 6,05 -9,55 6,18 ND 1,74 ND ND <LOQ ND ND ND ND
WLC 3 02/23 <LOQ <LOQ ND ND <LOQ ND ND ND <LOQ <LOQ ND ND
04/23 ND <LOQ ND ND ND ND ND ND ND ND ND ND
SLC3 12/22 ND 10,41 — 14,91 ND 1,7-1,77 1,25 ND ND ND ND ND ND ND
02/23 ND 14,56 — 22,26 6,76 ND ND ND ND ND ND ND ND ND
04/23 1.7 33,52 ND ND 23,77 ND ND ND ND ND ND ND
WLC 4 04/23 ND <LOQ ND ND ND ND ND ND ND ND ND ND
SLC 4 12/22 ND 21,33 - 55,89 ND 1,77-2,06 1,01 -2,32 ND ND <LOQ ND ND ND ND
WLC 5 04/23 ND <LOQ ND ND ND ND ND ND ND ND ND ND
SLCS5 12/22 ND 6,21 —28,85 ND ND 1,26 - 10,6 ND ND <LOQ ND ND ND ND
04/23 2.0 7,68 -9,36 ND ND 1,76 — 2,34 ND ND ND ND ND ND ND
WLC 6 04/23 ND <LOQ ND ND ND ND ND ND ND ND ND ND
SLC 6 12/22 ND <LOQ-19,17 ND ND 1,73 ND ND ND ND ND ND ND
04/23 ND 4,44 — 14,04 6,5 ND 5,36 ND ND ND ND ND ND ND
WLC 7 12/22 ND ND 5,88 ND ND ND ND ND ND ND ND ND
04/23 ND <LOQ ND ND ND ND ND ND ND ND ND ND
SLC7 02/23 ND 13,8-16,17 ND 4,45-9,99 2,91 ND ND ND ND ND ND ND
04/23 ND 2-10,7 ND ND 4,96 ND ND ND ND ND ND ND

Legenda: W: 4gua; S: sedimento; ND: ndo detectado; N: Nascente; LEvap: Lagoa de evapoinfiltracdo; LC1: Canto da Lagoa; LC2: Centro ; LC3: Avenida das rendeiras;
LC4: Barra da Lagoa ; LC5: Foz do Rio Vermelho ; LC6: Morro dos Macacos ; LC7: Costa da Lagoa; AMF: acetominofeno; CAF: cafeina; CIP: ciprofloxacino; CLI:
clindamicina; DCF: diclofenaco; ERI: eritromicina; LIN: lincomicina; SER: sertralina; SUT: sulfametoxazol; TMP: trimetropim; PXC: piroxicam; MXC: meloxicam;
<LOQ: menor que o limite de quantificagdo (1 pg.L! ou 1 pg.Kg'); ND: ndo detectado.

Fonte: A autora, (2023).
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Tabela 5: Concentracdo de analitos quantifcados em amostras de pescado (ug.kg™!) da Lagoa da Conceigio.

Amostra Analito
CIp ‘ SER
P1 ND <LOQ
P2 2,98 <LOQ
P3 ND <LOQ
P4 ND <LOQ
P5 ND <LOQ
P6 ND <LOQ
P7 ND <LOQ
P8 ND <LOQ
P9 ND <LOQ
P10 2,96 <LOQ
P11 ND <LOQ
P12 ND <LOQ
P13 ND <LOQ
P14 ND <LOQ
P15 2,98 <LOQ
P16 ND <LOQ
P17 ND <LOQ
P18 2,94 <LOQ
P19 ND <LOQ
P20 2,97 <LOQ
P21 3,15 <LOQ
P22 4,18 <LOQ

Legenda: CIP: ciprofloxacino; SER: sertralina; ND: ndo detectado; < LOQ: menor que o limite de quantificag@o

(1 pgKg™).
Fonte: A autora, (2023)

Alguns dos analitos detectados na avaliagdo qualitativa ndo puderam ser confirmados
quando avaliados em conjunto com seus respectivos padrdes analiticos caracteristicos.
Compostos como ERI, LIN, e PXC, que haviam sido detectados nas amostras anteriormente,
nao foram confirmados durante o procedimento quantitativo. No entanto, varios compostos
apresentaram resultados quantificdveis em concentragdes maisbaixas, como AMF, CAF, CIP,
CLI, DCF e SUT. Além disso, compostos que foram amplamente observados em diferentes
amostras, como DCF, SER, CAF, CLI e SUT, também apresentaram uma diminui¢dao na taxa
de confirmagdo em relagdo as amostras previamente observadas na triagem.

Existem varias razdes possiveis para a ndo quantificagdo e/ou ndo confirmagao de
alguns compostos. Uma das principais causas ¢ a sensibilidade limitada da instrumentacdo, o
que pode levar a exclusdo de analitos com intensidade muito baixa durante a etapa de triagem
e torna-los ndo detectaveis na etapa quantitativa (ARSAND et al., 2020). Outra possibilidade
estad relacionada a metodologia de analise e as otimiza¢des empregadas na cromatografia e na

deteccao por LC-MS/MS. Isso fica evidente quando certos analitos com caracteristicas
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quimicas especificas, geralmente altamente polares e hidrofilicas (como fendis), nao sao
extraidos ou retidos adequadamente na etapa de extragdo, eluindo juntamente com a amostra
(principalmente, no processo de SPE) (LI et al., 2011). No entanto, outros compostos podem
ter sido extraidos e concentrados corretamente na metodologia, mas as condigdes
cromatograficas ndo sdo adequadas. Isso se torna desafiador em metodologias que envolvem
muitos compostos, pois adequar as condigdes para todos eles pode ser uma tarefa complexa
devido as suas diferentes caracteristicas intrinsecas (OMAR et al., 2017). Além disso, um
analito pode ser retido e concentrado adequadamente durante a separagcdo cromatografica, mas
o método aplicado na instrumentagdo MS pode ndo ser suficientemente sensivel para permitir
sua quantifica¢do nas condi¢des utilizadas (ARSAND et al., 2018). No presente estudo, esse
ultimo fato foi considerado para os CECs SER e TMP. Embora esses compostos tenham sido
detectados acima do LOD e confirmados com o padrao interno em 27 amostras, ndo foi possivel
quantifica-los. Isso ocorreu devido a baixa intensidade do sinal analitico, que ficou abaixo do
LOQ, impossibilitando uma avaliagdo precisa da concentragdo nas amostras analisadas. No
entanto, a presenga da SER pode ser confirmada em 4 amostras de sedimentos (LEvap, LC»,
LC4, LCs) e em 22 amostras de pescado. Quanto ao TMP, foi possivel confirmar sua presenga
em duas amostras de agua (LEvap, LC3).

Dentre as amostras que foram quantificadas com o uso de padrdes analiticos, aquelas
provenientes de sedimentos apresentaram a maior incidéncia de CECs, especialmente nas
regides LEvap (CAF: 4,23 — 15,03 ug.Kg!'; CIP: 6,05 ng.Kg!'; CLI: 6,41 — 7,05 ug.Kg!'; DCF:
1,36 — 2,2 ng.Kg') e LC2 (CAF: 10,02 — 24,68 ug.Kg'; CIP: 3,34 — 6,1 ug.Kg'; DCF: 2 —
4,18 pg.Kg™"). CAF foi o CEC que mais se destacou na avaliagio quantitativa, estando presente
em maior quantidade na matriz sedimentar, podendo chegar até 55,89 pg.Kg™!. Este resultado
foi de contramao aos estudos realizados por Korosa et al. (2020) e Kiecak et al. (2019), onde
CAF apresentou baixa capacidade de sor¢cdo em experimentos com sedimento. No peixe
curimbaté (Prochilodus lineatus) a biotransformacao de CAF pode causar alteragdes cerebrais
e provocar aumento no figado (SANTOS-SILVA et al., 2018). Esse estimulante tem sido
identificado como um indicador de contaminag¢do antropogénica em estudos realizados em
regides altamente urbanizadas do Brasil (CHAVES et al., 2020).

O composto AMF pode ser confirmado e quantificado em duas amostras de agua (<
LOQ) e em sedimento de trésregides distintas (SLC2: 3,02 ng.Kg!'; SLC3: 1,7 pg.Kg!; SLCS:
2 ng.Kg'). DCF foi quantificado em niveis muito baixos apenas em amostras de sedimentos,
atingindo o maximo de 23,77 ng.Kg!. Nozaki et al. (2023) associaram concentragdes elevadas

de DCF no plasma


https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0043135420302165#bib29
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0043135420302165#bib29
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0043135420302165#bib29
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de peixes com niveis significativos desse composto no ambiente aquatico, o que nao foi possivel
observar no presente estudo. SUT, um antibiético amplamente encontrado em agua (VELEZ et
al., 2019), se mostrou abaixo do LOQ em amostras de agua do ponto LEvap e LC3, ndo sendo
detectado nos demais pontos. Em outros estudos conduzidos no Brasil, SUT apresentou
concentracdes de até 0,11 pg.L! em amostras de aguas superficiais e potéveis do estado do Rio
de Janeiro (MONTEIRO et al., 2018). Ja em aguas de rio do estado do Rio Grande do Sul,
Arsand et al. (2020) observaram concentragdes proximas a 0,06 pg.L™! deste composto. CLI foi
quantificada em duas amostras de dgua abaixo do LOQ (LEvap e LC2) e em quatro amostras
de sedimento, variando de 1,7 a 9,99 pg.Kg!. CLI foi o segundo CFA com maior risco
ambiental (QR = 7,3) verificado por Kucharski et al. (2022) em amostras de sedimento do Rio
Odra (Europa). Os autores afirmam que os compostos de médio e alto risco devem ser tratados
como contaminantes ambientais de grande preocupacdo, cuja presenca no meio ambiente deve
ser continuamente monitorada de forma rigorosa (KUCHARSKI et al., 2022).

CIP foi quantificado em uma tinica amostra de 4gua (LC7: 5,88 pg.L!) e em amostras
de sedimento de 5 pontos (LEvap, LC1, LC2, LC3, LC6), variando de 3,34 a 7,54 ng.Kg™!, bem
como em 7 amostras de pescado em concentragdes entre 2,94 ¢ 4,18 pg.Kg' (média = 3,6
ng.Kg-1). Considerando uma porgio de 100g de filé do pescado amostrado, a concentragio
ingerida por uma pessoa que o consumisse ficaria em torno de 0,36 pg, o que esta abaixo da
IDA calculada por Sengar e Vijayanandan (2022) de 1,6 pg.Kg'/dia e pela IN N° 162, de 1 de
junho de 2022 (6,2 pg.Kg'/dia). Entretanto, CIP foi o antibidtico que apresentou maior
quociente de risco a saide humana no estudo destes autores (SENGAR; VIJAYANANDAN,
2022). O uso sub-terapé€utico e em grandeescala de antibioticos, aliado a eliminagdo incompleta
pelas ETEs, pode levar ao acimulo destadroga em pescado, acarretando no desenvolvimento de
resisténcia bacteriana, que ¢ preocupante devido as altas taxas de mortalidade quando
associadas a patogenicidade bacteriana (DE BRITO, TREVISAN, 2021). Portanto, a presenga
de CIP em sistemas aquaticosrepresenta uma ameaga potencial para a saide ambiental e humana
(KELLY & BROOKS, 2018).

Os resultados quantitativos obtidos indicam que os CECs corroboraram com a primeira
avaliacdo de triagem dos contaminantes suspeitos. Essa avaliagao foi considerada satisfatoria,
uma vez que além de confirmar a presenga de CECs nas amostras, foipossivel observar uma
incidéncia de pelo menos 6 CECs nas matrizes analisadas (AMF, n = 5;CAF, n = 28; CIP, n =
16; CLI, n = 6; DCF, n = 18; SUT, n = 2). Além disso, a lipofilicidade dos CECs nao pode ser
utilizada como um preditor da sua bioacumulacdao. CIP, por exemplo, que ¢ altamente

hidrofilico (Log Kow 0,28), pdde ser quantificado em 7 amostras de pescado e
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CAF, que possui um carater hidrofilico ainda maior (Log Kow 0,07), apresentou uma alta taxa

de quantificagdo em amostras de sedimento.



71

6 CONCLUSAO

Trinta e cinco CECs foram detectados inicialmente na triagem das matrizes avaliadas.
Considerando os CECs detectados e quantificados (cafeina, ciprofloxacino, clindamicina,
diclofenaco, sertralina, sulfametoxazol), pode-seobservar sua ocorréncia em diferentes nichos
ecoldgicos como 4agua, sedimentos e pescado. A frequéncia consideravel de detecgdo de
diversos CECs pode indicar um risco significativo paraa biota estuarina, visto todos os possiveis
efeitos toxicoldgicos descritos na literatura. Entretanto, a partir das concentragdes detectadas e
quantificadas, nada pode-se inferir sobre a toxicidade dos CECs em humanos que consomem
pescado proveniente da regido da Lagoa da Conceigdo, uma vez que os dados sobre sua
toxicidade na literatura ainda sdo pouco descritos e nao existe legislagdo especifica que trate
destes compostos levando em considera¢do uma interacdo sinérgica entre eles. As mudangas
sociodemograficas e ambientais aumentam a vulnerabilidade da populacdo frente a exposicao
aos CECs, destacando a importancia da abordagem One Health para enfrentar os desafios da
saude publica. E imprescindivel tomar medidas proativas para mitigar esses riscos e garantir a
preservacdo e sustentabilidade dos ecossistemas aquaticos. Com base nos resultados
preliminares deste estudo, ¢ possivel direcionar novas aplica¢des para avaliartemporalmente as
deteccdes, concentragdes € acumulacao de CECs nos principais pontos da Lagoa da Conceigao.
Além disso, ¢ importante ampliar o escopo analitico para avaliar outros CECs, como
cosméticos, filtros UV e PFAs, por exemplo. Para isso, serd necessario otimizar oprocesso
analitico de preparagdo, extragdo e limpeza de amostras, a fim de reduzir interferénciasna matriz
e melhorar a precisdo, sensibilidade e recuperagdo. Essas acdes contribuirdo para ummelhor
entendimento dos impactos dos CECs na Lagoa da Conceicao e permitirdo o desenvolvimento

de estratégias efetivas para proteger e preservar esse importante ecossistema.
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ANEXO A - Cromatogramas
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