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RESUMO

Farmacos sao micropoluentes em potencial nos ambientes aquaticos, sendo que seus efeitos ainda
ndo sdo completamente compreendidos. A fluoxetina ¢ um medicamento antidepressivo que
apresenta baixas taxas de degradag¢do na natureza e potencial para acumulo e efeitos danosos
quando liberada no meio ambiente. Os processos oxidativos avancados surgem dessa forma como
uma alternativa para o tratamento e eliminagdo desse farmaco do ambiente aquatico. Neste
trabalho, foi estudada a degradacdo da fluoxetina por meio de fotolise direta, peroxidagdo
fotoassistida e fotocatalise heterogénea com dioxido de titanio (TiOz) imobilizado em fibra de
vidro, por meio de um planejamento experimental fatorial 23. Observou-se a degradacdo da
fluoxetina através do procedimento proposto, obtendo-se degradacdo méxima de 85,68% na
presenga de perdxido de hidrogénio e de catalisador. Determinou-se também que a quantidade de
perdxido de hidrogénio € o Unico fator individualmente significativo no processo de degradagdo
do farmaco. Além disso, notou-se que, na presenca do catalisador, o aumento da temperatura gera
uma diminui¢do no potencial de degradacdo do processo. O uso do catalisador isolado em fibra de
vidro ndo apresentou melhorias no processo de degradagdo da fluoxetina por meio de processos

oxidativos avang¢ados.

Palavras-chave: Processos oxidativos avancados, planejamento experimental fatorial, fotdlise

direta, peroxidacdo fotoassistida, fotocatalise heterogénea com TiO».



ABSTRACT

Pharmaceuticals are a potential micropollutant in the aquatic environment, whose effects are not
completely understood yet. Fluoxetine is an antidepressant medication which has low degradation
rates in the nature and a potential for accumulation and harmful effects when released to the
environment. Advanced oxidation process arises then as an alternative for the treatment and
elimination of this pharmaceutical from the aquatic environment. In this work the degradation of
fluoxetine was studied by means of direct photolysis, photoassisted peroxidation and heterogenous
photocatalysis with titanium dioxide (TiO;) supported in fiberglass, by means of a 2* experimental
factorial design. Fluoxetine degradation was observed through the proposed procedure and a
maximum degradation of 85,68% was observed in the presence of hydrogen peroxide and the
catalyst. It was determined that the only individually significant factor for the degradation of the
pharmaceutical was the amount of hydrogen peroxide. In addition, it was also noted that, in the
presence of the catalyst, the increase in the temperature causes a decrease in the degradation
potential of the process. The use of the catalyst supported in fiberglass did not improve the

fluoxetine degradation process by means of advanced oxidation process.

Keywords: Advanced oxidation process, experimental factorial design, direct photolysis,

photoassisted peroxidation, heterogenous photocatalysis with TiO».
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1 INTRODUCAO

A polui¢do da dgua ¢ causada por substancias denominadas poluentes que causam danos
ao meio ambiente. Esses poluentes sdo introduzidos no meio ambiente por acao do ser humano.
Sua presenga no ambiente ¢ prejudicial para todos os seres vivos que vivem ao redor da area
afetada. Ela também causa desequilibrio no meio ambiente e pode representar riscos a saude,
seguranga ¢ bem-estar da populacdo. (BRILHANTE; CALDAS, 1999; VAN DER PERK, 2013;
VON SPERLING, 2007)

Dentre os diversos tipos de poluentes destacam-se as substdncias organicas. Estas
substancias podem afetar o ambiente de diversas formas. Sua decomposi¢do pode consumir o
oxigénio do corpo hidrico afetando, assim, os seres vivos que vivem nesse ambiente. Além disso,
essas substancias podem ser toxicas. Entre os poluentes organicos se destacam os micropoluentes,
substancias que em baixas concentracdes podem causar danos graves. Alguns tipos de
medicamentos podem interferir em processos metabdlicos de animais e se acumular em seu corpo.
(BAIRD; CANN, 2012; VAN DER PERK, 2013)

Entre os micropoluentes, pode-se destacar a fluoxetina. A fluoxetina, administrada na
forma de cloridrato de fluoxetina, ¢ um medicamento antidepressivo que apresenta baixa
biodegradabilidade e pode se acumular no meio ambiente, causando efeitos nocivos que ainda nao
sao totalmente compreendidos. Esta substancia apresenta boas taxas de conversao quando
submetida a processos oxidativos avangados. (GIEBULTOWICZ et al., 2016; KAUR; DULOVA,
2020; KWON; ARMBRUST, 2006; MOREIRA et al., 2019; TROGER et al., 2018)

Entre os diversos métodos que podem ser utilizados no tratamento de 4gua com a presenca
de micropoluentes, destacam-se os Processos Oxidativos Avangados (POA) que permitem a sua
degradacao. Diversos estudos em escala de bancada tém sido realizados quanto a viabilidade
desses processos, avaliando a conversdo da rea¢do assim como também a toxicidade dos produtos.
(DE ARAUIJO et al., 2014; FIOREZE; SANTOS; SCHMACHTENBERG, 2014; TEIXEIRA;
JARDIM, 2004)

O uso da radiagdo ultravioleta (UV) em conjunto de peroxido de hidrogénio (H»0»)
(peroxidagdo fotoassistida) ou em conjunto do didxido de titdnio (TiO2) como catalisador
(fotocatalise heterogénea) tem apresentado resultados positivos na literatura para a degradagao de

farmacos, incluindo a fluoxetina. Porém ainda ¢ importante determinar quais fatores sao relevantes
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nesse processo ¢ de que forma eles interagem.(HU et al., 2012; KWON; ARMBRUST, 2006;

LAM; YOUNG; MABURY, 2005; MOREIRA et al., 2019)

Assim, o objetivo geral deste trabalho foi estudar a degradacao da fluoxetina por meio de

POA.

Os objetivos especificos foram:

i.  Avaliar, através de espectrofotometria de UV-Visivel, a degradagao obtida do cloridrato de
fluoxetina por meio de fotolise UV, peroxidagdo fotoassistida e fotocatalise heterogénea
(T102/UV);

ii.  Avaliar a influéncia da temperatura da reacdo, da concentracdo de H,O» e da presenga de
catalisador na degradacdo da fluoxetina e na varia¢do do pH da solugdo e determinar quais
fatores foram significativos;

iii.  Determinar, dentre os métodos de POA estudados, qual foi o mais eficaz na degradagdo da

fluoxetina.
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2 REVISAO DE LITERATURA
2.1 POLUICAO DA AGUA
2.1.1 Definicao

O termo polui¢ao nao tem uma definicdo consensual, tanto entre o publico leigo como na
comunidade cientifica. O termo estd ligado a interferéncia do ser humano no meio ambiente
introduzindo elementos nocivos a ele. (BRILHANTE; CALDAS, 1999; VON SPERLING, 2007)

A polui¢do ocorre devido a introdugcdo de substancias denominadas poluentes. Os
poluentes sdo substincias que causam danos ao meio ambiente, sejam elas naturais ou artificiais.
Existe também o conceito de contaminagdo que se refere a quando o poluente estd no ambiente,
mas nao estd causando danos aparentes. (VAN DER PERK, 2013)

De forma geral, a polui¢cdo ¢ qualquer modificacdo prejudicial a um ambiente onde existe
algum ser vivo. A poluicdo também pode ser definida como a alteracdo das caracteristicas ou
composi¢ao do meio que causam desequilibrio em um ecossistema ou interferéncia nos processos
de transmissdo de energia. A liberacdo de substancias tdxicas no ar como causa para o
enfraquecimento do processo de fotossintese ¢ um exemplo de poluicao. (BRILHANTE;
CALDAS, 1999)

A poluigao da agua ¢ a adi¢ao de substancias ou formas de energia que alteram de forma
direta ou indireta a natureza da agua de forma a afetar de forma negativa o seu uso. De acordo com
a legislagdo americana “o termo ‘poluicao’ significa a alteragdo feita ou induzida pelo homem da
integridade quimica, fisica, bioldgica e radiologica da agua”. (EPA, 2002; VON SPERLING,
2007)

Para a legislagdo brasileira a definigdo é:

[A] poluigdo [...] [€] a degradagdo da qualidade ambiental resultante de atividades que
direta ou indiretamente:

a) prejudiquem a saude, a seguranga e o bem-estar da populagéo;
b) criem condi¢des adversas as atividades sociais e econdmicas;

¢) afetem desfavoravelmente a biota;

d) afetem as condicdes estéticas ou sanitarias do meio ambiente;

e) lancem matérias ou energia em desacordo com os padrdes ambientais
estabelecidos. (BRASIL, 1981)
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2.1.2 Tipos de Poluicio da Agua

A polui¢do da agua pode ser classificada quanto a sua origem, a forma de distribui¢do, € o

tipo de poluente que a causa. A seguir sao mostradas cada uma dessas classificagdes.
2.1.2.1 Quanto a origem
2.1.2.1.1 Escoamento de dgua de chuva

Quando chove, a dgua entra em contato com o solo e escoa arrastando consigo as mais
diversas substancias que la estavam presentes. Dessa forma, o lixo que nao foi devidamente
descartado, matéria organica ou inorganica além de outros poluentes sdo levados para os corpos
hidricos. (VIGIL, 2003; VON SPERLING, 2007)

O escoamento da chuva normalmente ndo ¢ levado em consideragdo quando se realizam
estudos sobre poluig¢do. Porém, essa origem € responsavel por grandes danos ao meio ambiente, ja
que pode levar para os rios substancias altamente toxicas como pesticidas e fertilizantes (produgao
agricola), minerais diluidos (dreas de mineracdo ou construgdo), residuos de combustivel (area

urbana, como em estacionamentos), entre outros. (VIGIL, 2003; VON SPERLING, 2007)
2.1.2.1.2 Esgoto Doméstico

O esgoto doméstico ¢ o conjunto de rejeitos produzidos residencialmente ou
comercialmente. Existem diversas formas de lidar com esses rejeitos, seja por meio de sistemas
sépticos (fossas domésticas), sistemas de tratamento de esgoto ou, ainda, o despejo direto nos
corpos hidricos. (CONAMA, 2011; EPA, 2002; VIGIL, 2003)

O esgoto doméstico ¢ geralmente composto pelos excrementos fisiologicos do ser humano
e os residuos gerados nos demais processos residenciais. Pode também incluir outras substancias,
tais como residuos de medicamentos, além de ter grande quantidade de microrganismos, como

bactérias e virus. (GERTSEN; SONDERBY, 1981; VIGIL, 2003; VON SPERLING, 2007)
2.1.2.1.3 Efluente Industrial

O efluente industrial, ou esgoto industrial, se refere ao conjunto de rejeitos produzidos pela

atividade industrial. A composi¢ao deste tipo de rejeito variara muito, pois depende do tipo de
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processo ao qual estd ligado. Podem ser extremamente tOXicos € possuir microrganismos
patogénicos. (CONAMA, 2011; VIGIL, 2003; VON SPERLING, 2007)

Este tipo de residuo passa, geralmente, por tratamento antes de ser descartado, processo
que ¢ regulamentado pela lei e, em geral, de responsabilidade de quem o produz. A agua ¢ utilizada
em praticamente todos os processos industriais existentes e muitas vezes ¢ adquirida e apds o uso
processada na propria induastria. O processo de tratamento de efluentes tem um grande nivel de

influéncia no planejamento de um processo industrial. (VIGIL, 2003; VON SPERLING, 2007)
2.1.2.1.4 Despejo Acidental

O despejo acidental se refere a liberagdo de poluentes ao meio ambiente de forma
inesperada ou imprevisivel. As consequéncias ambientais podem ser extremamente graves, pois
no caso de um acidente o poluente ndo passou por nenhum tipo de tratamento prévio. Além disso,
¢ muito dificil prever onde ocorrera a sua liberacdo. Um exemplo comum ¢ o vazamento de 6leo
nos oceanos. Este tipo de poluicdo pode afetar tanto as dguas subterraneas como as superficiais.

(VAN DER PERK, 2013; VIGIL, 2003)
2.1.2.2 Quanto a forma de distribui¢ao
2.1.2.2.1 Poluig¢do pontual

E o tipo de poluigdo cuja origem ¢ conhecida. Geralmente, se refere a liberagdo do poluente
a partir de pontos especificos, tais como a liberagdo de esgoto doméstico, por meio de uma
tubulacdo, em um corpo hidrico. A extensdo da propaga¢ao depende de sua velocidade, retengdao
ao longo do caminho e quantidade de tempo de liberag@o. O controle e identificagdo dessas fontes
¢ facil devido ao conhecimento de sua origem. (CALHOUN, 2005; VAN DER PERK, 2013;
VIGIL, 2003)

2.1.2.2.2 Polui¢do ndo pontual

Este tipo de poluicdo ndo possui sua origem conhecida, ou a 4rea de liberagdo ¢ muito
grande e dispersa. A polui¢ao ndo pontual ¢ a maior causa de polui¢ao da 4gua nos Estados Unidos.
Esse tipo de poluicao afeta grandes areas e a extensao da propagacao ¢ muito dificil de ser medida.

Um exemplo de polugdo ndo pontual ¢ o provocado pelo escoamento da agua da chuva, levando a
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propagacao de niveis desconhecidos de poluentes. (CALHOUN, 2005; VAN DER PERK, 2013;
VIGIL, 2003)

A liberagao de poluentes pode ainda ser pontual e interagir de formas desconhecidas com
0 meio ambiente, como, por exemplo, no caso do vazamento de fossas domésticas. Nesse caso, o
local de liberagdo ¢ conhecido, porém a forma como ira se propagar pode ser desconhecida. Além
disso, por ser uma forma acidental de liberagao, seu impacto ¢ desconhecido. (VAN DER PERK,

2013)
2.1.2.3 Quanto ao tipo de poluente
2.1.2.3.1 Materiais solidos

Os materiais solidos sdo aqueles que possuem tamanhos maiores que 0,45 um. Podem ser
tanto organicos como inorganicos. Sao substancias ou objetos no estado solido ou semissolido e
cujas particularidades os tornem invidveis de serem despejados na rede publica de esgoto. Os
componentes inorganicos sdo geralmente minerais que ndo se dissolvem formando ions (como,
por exemplo, residuos de rochas). Os residuos organicos sdo restos de animais e plantas e seus
derivados, além dos excrementos fisiologicos do ser humano. (BRASIL, 2010; VAN DER PERK,
2013; VON SPERLING, 2007)

Um dos principais problemas causados pelos solidos na agua ¢ a turbidez. Ela reduz a
visibilidade na 4gua, o que pode afetar diretamente os seres vivos. Além disso, pode causar danos
fisicos tanto aos seres vivos nadantes, como aos que ficam no fundo do corpo hidrico. Causam

também efeitos negativos na aparéncia estética do local assim como contribuem para um odor

desagradavel. (VIGIL, 2003)
2.1.2.3.2 Substancias soluveis em dgua

A agua ¢ uma substidncia que apresenta a caracteristica de solubilizar uma grande
quantidade de substancias, sejam elas organicas ou inorganicas. A dgua presente em rios e lagos
possui naturalmente componentes inorganicos dissolvidos na forma de ions. Entre eles, estdo o
HCO?*, Ca?", SO4*, Mg?*, CI', Na*, entre outros em menores quantidades. Na dgua do mar, as
substancias presentes sdo similares, com a diferenca de que os ions Cl e Na' estdo presentes em

quantidades muito maiores. (BAIRD; CANN, 2012; TELLES, 2013)
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A maior parte dessas substancias estd presente em quantidades ideais para a manutenc¢ao
do ecossistema, porém quando ocorre um desequilibrio nessas concentragdes elas podem tornar-

se potenciais poluentes do meio ambiente. fons como F-, CI', AP

estao presentes de forma natural
em baixas quantidades. Porém, sdo substancias toxicas para o ser humano e outros organismos em
altas quantidades, podendo causar graves doengas a curto e longo prazo. (BAIRD; CANN, 2012)

A legislagdo brasileira regulamenta através do Ministério da Saude, na Portaria de
Consolidacao N° 5, de 28 de setembro de 2017, os niveis acetaveis de cada uma das substancias
presentes na agua, sejam elas consideradas do tipo natural ou do tipo toxica. Em especial, ¢
importante observar que o ion fluoreto ¢ introduzido na agua de consumo humano de forma

artificial, em limites pré-estabelecidos, com o objetivo da prevengao de carie dental apesar de ser

considerado toxico. (MINISTERIO DA SAUDE, 2017)
2.1.2.3.3 Nutrientes

Nutrientes sdo as substancias utilizadas pelos seres vivos para o seu desenvolvimento.
Estdo naturalmente presentes nos meios aquaticos € 0s que estao presentes com maior frequéncia
sdo o carbono, o nitrogénio e o fésforo. (VAN DER PERK, 2013; VIGIL, 2003)

Outra substancia que também estd presente na dgua € o oxigénio. Os autores em geral nao
o classificam como um nutriente, apesar de ser de extrema importancia para o metabolismo dos
seres vivos. O gas se dissolve na quantidade de 14,7 mg/L (a 0 °C) e tem a tendéncia de diminuir
a medida que a temperatura aumenta. Geralmente, as espécies de peixes necessitam de
concentragdes minimas de 5 mg/L de oxigénio dissolvido. (BAIRD; CANN, 2012)

O desequilibrio na quantidade de nutrientes existentes na agua pode favorecer o
crescimento de algas, o que gerard um aumento na quantidade de biomassa presente em rios e
lagos, processo conhecido como eutrofizacdo. A decomposicdo de matéria organica consome o
oxigénio dissolvido na 4gua, podendo reduzi-lo a niveis que prejudiquem a vida de outros seres
vivos aquaticos. (BAIRD; CANN, 2012; CALHOUN, 2005; VAN DER PERK, 2013; VON
SPERLING, 2007)

Além do problema na oxigenacdo, os nutrientes em excesso podem causar problemas a
saide de forma direta. O nitrogénio, por exemplo, quando disponivel na forma de amonia ¢
altamente toxico. Quando na forma de nitrato pode causar uma doenca conhecida como a

Meta-hemoglobinemia. (TELLES, 2013; VON SPERLING, 2007)
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2.1.2.3.4 Metais pesados

Os metais pesados sdo altamente toxicos para os seres humanos e outros seres vivos. Os
metais pesados tém altas densidades e, além disso, ndo tem a capacidade de se decompor em
substancias nao toxicas. Os principais representantes dessa categoria sao: Ag, As, Cd, Co, Cr, Cu,
Hg, Ni, Pb, Sb, Se e Zn. Alguns desses elementos sdo importantes no metabolismo de alguns
organismos e sdo encontrados naturalmente na dgua em concentragcdes ndo toxicas. (BAIRD;
CANN, 2012; VAN DER PERK, 2013; VON SPERLING, 2007)

Os principais metais pesados presentes na agua sao o mercurio, o chumbo, o cadmio o
cromo ¢ o arsénio. Um dos principais problemas destes compostos ¢ que eles podem se
bioacumular nos seres vivos que os ingerem, fazendo com que suas concentragcdes aumentem no
organismo ao longo do tempo. Dessa forma, a ingestao de metais pesados pelo ser humano se deve

principalmente ao consumo de peixes, ao invés de ser pelo consumo de dgua. (BAIRD; CANN,

2012)
2.1.2.3.5 Materiais radioativos

Os materiais radioativos sdo aqueles que emitem radia¢do ionizante na forma de radiacdo
alfa, beta ou gama. Essa emissdo ¢ decorrente da instabilidade dos ntcleos dos dtomos, o que
geralmente ¢ explicado pelo desequilibrio na razao de protons e néutrons. As particulas, ou
radiacdo eletromagnética, emitidas pelos materiais radioativos possuem alta velocidade e energia.
Sao geralmente usados na produgdo de energia, em alguns tipos de procedimentos médicos e na
producdo de armas. (BAIRD; CANN, 2012; VAN DER PERK, 2013)

Os materiais radioativos sdo especialmente danosos a saude. Devido ao fato de serem
particulas altamente energéticas elas podem causar a destruicdo celular e a mutagdo do DNA
podendo levar a diversos tipos de cancer. Dentro do meio celular, uma molécula de dgua afetada
pela radia¢do pode gerar radicais hidroxila, os quais podem causar a morte da célula. Uma dose de
radiagdo superior a 1 Sievert (Sv) pode causar danos severos ao corpo humano podendo levar a
morte. (BAIRD; CANN, 2012; VAN DER PERK, 2013)

Os materiais radioativos estdo presentes de forma natural no meio ambiente, sendo a
mineracdo um fator de risco para a contaminagdo. Porém, a poluicdo geralmente se refere a
producdo e liberacdo humana de radiacdo. Reatores nucleares utilizados para a produgao de energia

elétrica produzem lixo nuclear, o qual pode causar grave poluicao no ecossistema se nao for bem
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armazenado. Falha nas usinas (vazamentos ou explosdes) também causam grande poluigdo,
podendo tornar areas do tamanho de cidades inutilizaveis pelo ser humano. (BAIRD; CANN,
2012; HUTZINGER, 1991; VAN DER PERK, 2013)

Outra fonte de radiacdo sdo as armas, tais como as bombas atomicas. Alguns
procedimentos médicos utilizam materiais radioativos que devem ser adequadamente descartados
a fim de ndo poluir o meio ambiente. A degradacao dos materiais radioativos varia em velocidade,
podendo durar de alguns minutos até varios anos. Eles podem ainda se acumular nos animais, de

forma similar aos metais pesados. (BAIRD; CANN, 2012; VAN DER PERK, 2013)
2.1.2.3.6 Poluentes orgdnicos

Substancias organicas sdo aquelas que possuem em sua composi¢dao o elemento carbono
(C), geralmente em associacdo com os elementos hidrogénio (H), oxigénio (O) e nitrogénio (N).
Todos os seres vivos tém em sua composicao substancias organicas e necessitam delas para viver.
(VAN DER PERK, 2013; VIGIL, 2003)

Uma das formas de identificar a quantidade de compostos orgéanicos € por meio da medi¢ao
da demanda bioldgica de oxigénio. Esse teste quantifica o oxigénio gasto para decompor a matéria
organica dissolvida na 4gua ao longo de um periodo, geralmente 5 dias, permitindo assim obter
uma estimativa desse valor. (BAIRD; CANN, 2012; VIGIL, 2003)

A maioria das substancias organicas sao potenciais poluentes quando despejados dentro da
agua pois, quando decompostos, consomem o oxigénio que ali estd presente. Além disso, existem
os compostos que sdo diretamente toxicos. Alguns exemplos sdo os derivados do petroleo,
hidrocarbonetos aromaticos policiclicos e hidrocarbonetos clorados. (BAIRD; CANN, 2012; VAN
DER PERK, 2013)

A maioria dos compostos organicos liberados na dgua ¢ de origem industrial, apesar de
alguns deles também existirem de forma natural. Combustiveis, pesticidas, plasticos, surfactantes,
pigmentos, entre outros sdo exemplos de substancias organicas que sdo diretamente toxicas para o
meio ambiente. A maioria dos compostos organicos toxicos sdo nao soltiveis em agua, o que
provoca sua aglomeracao na superficie € a interagdo com outras matérias organicas dispersas.
(VAN DER PERK, 2013)

A persisténcia dos compostos organicos no ambiente depende diretamente do seu grau de

degradacao. Essa degradacao pode ser bastante rapida, como no caso de substancias muito reativas
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ou que sdo decompostas por microrganismos. Pode também ser muito lenta, como no caso de
pesticidas e outros compostos hidrofobicos. Essa lentiddo no processo de degradagdo faz com que
eles se acumulem na cadeia alimentar, uma situagdo parecida a dos metais pesados. (BAIRD;
CANN, 2012; VAN DER PERK, 2013)

Alguns compostos organicos podem estar presentes em pequenas concentragdes € mesmo
assim causar efeitos graves no ecossistema. Esses compostos sdo denominados micropoluentes.
Essas substancias podem ser micro plasticos, drogas farmacéuticas entre outros. (BAIRD; CANN,
2012; VAN DER PERK, 2013)

Os efeitos que essas substancias podem causar no ecossistema s3o muito variaveis em
sintomas e gravidade. As substancias organicas dissolvidas em excesso na agua podem causar a
falta de oxigénio. Pesticidas e Bifenilas Policloradas sdo naturalmente toxicos e, além disso, tem
a tendéncia de se acumularem no organismo. Hidrocarbonetos Policiclicos Aromaticos podem se
acumular na gordura e causar graves impactos na populagdo marinha como tumores. (BAIRD;
CANN, 2012; VAN DER PERK, 2013)

Um dos efeitos que causa maior preocupacdo com relagdo aos compostos orgénicos ¢ a
interferéncia que podem causar em processos metabdlicos e hormonais de microrganismos e
animais. Essas substincias, também conhecidas como estrogénios ambientais, podem causar
alteragOes sexuais nos animais e ajudar na evolug¢do do cancer. Devido a possibilidade de se
bioacumular ¢ um tempo de degradacdo longo elas também podem causar esses efeitos no ser

humano. (BAIRD; CANN, 2012; VAN DER PERK, 2013)
2.2 TRATAMENTO DE AGUAS RESIDUAIS
2.2.1 Definicao

A agua que obtemos da natureza e que utilizamos para o consumo humano tem presente na
sua composi¢do poluentes. Estes poluentes, discutidos anteriormente, podem ser tanto de origem
natural como artificial. A fim de permitir o consumo da 4agua pelo ser humano se faz necessario
remover estes poluentes da dgua, processo que se denomina “tratamento de dgua”. (HOSOKAWA
etal., 1999; LIBANIO, 2016)

Por outro lado, o ser humano, ap6s utilizar a 4gua em suas atividades do cotidiano, necessita
fazer o seu descarte e ela ira possuir poluentes na sua composi¢do. Diversas normas nacionais e

internacionais regulam que as aguas residuais, ou esgotos, devem ser tratados e ter seus
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contaminantes removidos antes de ser devolvida para a natureza. O conjunto de processos pelo
qual a 4gua passa entre seu descarte ¢ a devolugdo ao meio ambiente se denomina tratamento de
aguas residuais ou tratamento de esgoto. (GANDHI; SHAH, 2021; PANDIT; KUMAR, 2019;
QASIM; ZHU, 2017a)

O tratamento de adgua a ser utilizado depende dos pardmetros de pureza da dgua a serem
seguidos. Dependendo da legislagdo ou do fim que sera dado para a agua tratada, diferentes
métodos podem ser utilizados. O Brasil determina em sua legislagdo padrdes de lancamentos de
efluentes na natureza. Estes parametros se referem majoritariamente a macropoluentes e condi¢des
fisicas.(CHEREMISINOFF, 1995; CONAMA, 2011)

Os chamados micropoluentes ndo sdo abordados nos regulamentos para tratamento de
esgoto de forma geral. Medicamentos sao micropoluentes em potencial e podem causar problemas
no meio ambiente e ao ser humano. Suas caracteristicas e possiveis efeitos serdo discutidos na
proxima se¢do. (BAIRD; CANN, 2012; CONAMA, 2011; VAN DER PERK, 2013)

A seguir, serdo apresentados os principais métodos de tratamento de aguas residuais, os
quais se aplicam para os tipos de poluentes mais comumente encontrados na agua. Serdo

apresentadas também as alternativas existentes para a remoc¢ao de micropoluentes da dgua.
2.2.2 Tratamentos de Agua Convencionais

O tratamento de aguas residuais ¢ um processo complexo que depende de quais
contaminantes estdo presentes nela e qual o nivel de pureza requerido da 4gua tratada. Existem
diversos processos que sdo utilizados no tratamento e que atuam na eliminagao de diferentes tipos
de poluentes.(QASIM; ZHU, 2017a; SPELLMAN, 2020)

Os tratamentos podem ser classificados em 4 niveis diferentes:

1. Os tratamentos preliminares;

2. Os tratamentos primarios;
3. Os tratamentos secundarios;
4

Os tratamentos avangados. (GANDHI; SHAH, 2021; QASIM; ZHU, 2017a)
2.2.2.1 Tratamentos preliminares

Os tratamentos preliminares sdo os conjuntos de técnicas utilizadas para remover objetos

de dimensdes grandes. Estes objetos podem ser removidos diretamente sem a necessidade de
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nenhuma operagao unitaria especifica ou de um processo quimico. Alguns dos objetos que podem
ser removidos nesta etapa sdo restos de lixo, pedagos de plantas, restos de animais, pedras e
areia.(GANDHI; SHAH, 2021; QASIM; ZHU, 2017a; SPELLMAN, 2020)

Duas técnicas sdo utilizadas como tratamento preliminar: a triagem e a remoc¢ao de
cascalho. A triagem separa objetos de grande porte do resto da dgua por meio de grades ou grandes
filtros ndo seletivos. Uma das principais fun¢des da triagem ¢ a remocao de objetos que tem
dimensdes demasiado grandes para passar pelos processos seguintes de tratamento de agua. Filtros
com dimensao de até 1 mm sao considerados como parte de um processo de tratamento preliminar.
Filtros menores sdo utilizados em fases seguintes do tratamento dependendo do
objetivo.(GANDHI; SHAH, 2021; QASIM; ZHU, 2017a; SPELLMAN, 2020)

A remogao de cascalho ¢ responsavel pela remogao de pedras, restos de vidro, areia,
fragmentos de metal, entre outros. Devido a suas grandes dimensdes e massa, estes objetos
sedimentam de forma répida na dgua parada. O processo ¢ geralmente realizado em grandes
tanques, sendo que o tempo de residéncia nesses tanques nao necessita ser muito grande ja que o
processo de sedimentacdo ¢ rapido. O objetivo deste processo € proteger os equipamentos e
tubulacdes nas etapas seguintes de tratamento de dgua.(GANDHI; SHAH, 2021; QASIM; ZHU,
2017a; SPELLMAN, 2020)

2.2.3.2 Tratamentos primarios

Os tratamentos primarios sao responsaveis por remover 0s compostos organicos que podem
ser separados pelo processo de sedimentacdo. Esse processo pode ser realizado de forma fisica ou
de forma quimica. O processo de separagdo fisica se baseia no comportamento natural das
particulas de se agruparem na solugdo formando blocos maiores de matéria que irdo afundar ou
flutuar dependendo de sua densidade. Estes blocos de matéria podem entdo ser removidos da
solucao através de diferentes métodos.(QASIM; ZHU, 2017a; SPELLMAN, 2020)

Em grande parte dos casos, porém, utiliza-se algum tipo de aditivo quimico durante o
processo, a fim de facilitar o processo de decantacao. Essas substancias quimicas sao adicionadas
ao efluente de forma que a agregacao das particulas seja propiciada ou acelerada. Os tratamentos
primarios ajudam a remover uma grande quantidade de matéria organica presente na agua e

promovem uma clarifica¢do do efluente.(QASIM; ZHU, 2017a; SPELLMAN, 2020)
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2.2.3.3 Tratamentos secundarios

Os tratamentos secunddrios sdo responsdveis por remover 0s compostos Organicos
biodegradaveis e nutrientes dissolvidos ou suspensos na agua. Existem diversas técnicas para
realizar a remog¢ao dos compostos organicos da agua. A maioria delas se baseia na degradagao da
matéria organica pela acdo de microrganismos. O processo pode ser realizado com os
microrganismos presentes no efluente ou podem ser adicionados microrganismos
especificos.(GANDHI; SHAH, 2021; QASIM; ZHU, 2017a; SPELLMAN, 2020)

Estes processos podem ser realizados na presenca ou auséncia de oxigénio, dependendo do
tipo de microrganismo que esta presente. Os processos de remogao de compostos organicos devem
ser realizados de forma a reduzir a quantidade de compostos organicos presentes na agua e, por
consequéncia, a quantidade de microrganismos presentes.(GANDHI; SHAH, 2021; QASIM;
ZHU, 2017b; SPELLMAN, 2020)

Alguns nutrientes presentes na agua como por exemplo nitrogénio e fosforo também sao
removidos pela acdo de microrganismos presentes na agua. A a¢do dos microrganismos no
material organico ird gerar subprodutos, os quais podem estar na forma de gas ou de solidos
dissolvidos na 4gua. A remocdo destes subprodutos pode ser feita utilizando-se técnicas
provenientes do tratamento primdrio ou utilizando-se técnicas avangadas.(GANDHI; SHAH,

2021; QASIM; ZHU, 2017b; SPELLMAN, 2020)
2.2.3.4 Desinfeccao

A desinfecgdo € o processo de eliminagdo dos microrganismos presentes na agua, podendo
estes ser bactérias, protozoarios, algas, virus, entre outros. O processo de desinfeccdo ¢
normalmente considerado como sendo um processo secundario de tratamento de agua. A
desinfeccao pode ser realizada de diferentes formas, porém, uma das mais comuns ¢ a adi¢do de
cloro a 4gua, em geral na forma de hipoclorito de sddio (NaOCl), hipoclorito de célcio (Ca(OCl)y),
diéxido de cloro (ClO7) ou gés cloro (Cly). (GANDHI; SHAH, 2021; QASIM; ZHU, 2017b;
SPELLMAN, 2020)

Outras formas comuns de realizar a desinfec¢do da 4gua sdo a adicdo a agua de
permanganato de potdssio (KMnQOjs), 0zdénio (O3), perdéxido de hidrogénio (H20:2) ou éacido
peracético (CH3COsH). Algumas substancias quimicas utilizadas na desinfec¢ao sdo toxicas para

o ser humano e para o ambiente. Devido a isso €, em geral, necessario adicionar uma etapa para a
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remocao do agente de desinfec¢do.(GANDHI; SHAH, 2021; QASIM; ZHU, 2017b; SPELLMAN,
2020)

Além dos métodos quimicos podem ser utilizados processos fisicos para realizar a
desinfeccao da agua. Alguns desses métodos sao a pasteurizagao, filtragdo por membrana, radiacao
ultrassonica e ultravioleta (UV). Estas técnicas tém custo elevado em comparagdo com as técnicas
quimicas. (GANDHI; SHAH, 2021; QASIM; ZHU, 2017b; SPELLMAN, 2020)

Dentre as técnicas fisicas, a radiagdo UV apresenta potencial como agente de desinfecgao.
A radiagdao UV consegue inativar a maioria dos microrganismos e ndo gera residuos. Apesar disso,
a fim de que esse sistema seja efetivo, € necessario que a agua tenha uma turbidez bastante baixa.
Além disso, esse método implica em um gasto energético para a planta de tratamento de agua. Em
sistema de grandes dimensdes pode apresentar baixa efetividade. (GANDHI; SHAH, 2021;
QASIM; ZHU, 2017b; SPELLMAN, 2020)

A desinfeccao elimina os microrganismos produzindo, assim, uma agua que nao apresenta
risco de transmissdo de doengas. Porém, o processo de desinfec¢do pode gerar residuos inerentes
ao processo, como os residuos organicos dos microrganismos e os residuos dos agentes de
desinfeccao. A remogao desses residuos pode ser feita por meio de tratamentos secundarios ou
avancados dependendo dos padrdes de pureza buscados. (GANDHI; SHAH, 2021; QASIM; ZHU,
2017b; SPELLMAN, 2020)

2.2.3.5 Tratamentos avangados

Os tratamentos avangados sdo responsaveis por remover os contaminantes e residuos que
nao foram removidos em nenhuma das etapas anteriores. Estes processos sdo, em geral, bastante
especificos quanto ao tipo de contaminante que se deseja remover e dependem do grau de pureza
que se necessita para a agua no final do tratamento. (QASIM; ZHU, 2017b; SPELLMAN, 2020)

Os processos de filtragdo estdo presentes nos tratamentos preliminares, primarios e
secundarios em alguma capacidade. A filtragdo como processo avancado se refere a processos de
separacao com membrana. Estes processos sdo altamente especificos e proporcionam niveis de
pureza bastante altos para a agua. (QASIM; ZHU, 2017b)

Os principais tipos de separagdo por meio de membrana sao:

1. Microfiltragdo: a membrana possui poros maiores que 50 nm e opera na filtragao

de particulas na faixa de 0,07 a 2 um. O mecanismo de separacao ¢ a diferenca de
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pressdo hidrostatica ou vacuo. Promove a remog¢ao de TSS, turbidez, coloides,
protozodrios, alguns tipos de bactérias e moléculas organicas grandes. (QASIM;
ZHU, 2017b)

2. Ultrafiltragdo: a membrana possui poros na faixa de 2 a 50 nm e opera na filtragao
de particulas na faixa de 0,008 a 0,2 pm. O mecanismo de separagdo ¢ a diferenca
de pressdo hidrostatica ou vacuo. Promove a remo¢do de solidos coloidais, a
maioria das bactérias, alguns tipos de virus, moléculas organicas grandes e
proteinas. (QASIM; ZHU, 2017b)

3. Nanofiltragdo: a membrana possui poros menores que 2 nm ¢ opera na filtragao de
particulas na faixa de 0,001 a 0,01 pm. O mecanismo de separacdo ¢ a diferenga de
pressao hidrostatica ou diferencga de concentracdo. Opera em alta pressdo. Promove
a remogao de virus e moléculas de tamanho pequeno. (QASIM; ZHU, 2017b)

4. Osmose reversa: a membrana possui poros menores que 2 nm e opera na filtragao
de particulas na faixa de 0,0001 a 0,002 um. O mecanismo de separagdo ¢ a
diferenca de pressao hidrostatica ou diferenca de concentragdo. Opera em alta
pressao. Promove a remog¢ao moléculas de tamanho pequeno, cor, dureza e ions
sodio e nitrato. (GANDHI; SHAH, 2021; QASIM; ZHU, 2017b)

5. Eletrodialise: utiliza membranas seletivas de ions e opera na filtragdao de particulas
na faixa de 0,0003 a 0,002 pum. O mecanismo de separacgdo ¢ a for¢a eletromotriz.
Promove a completa desmineraliza¢do da 4gua. (GANDHI; SHAH, 2021; QASIM;
ZHU, 2017b)

Alguns dos outros processos que podem ser utilizados no tratamento de dgua sdo o arraste
de vapor, para a eliminacao de substancias tais como amonia (NH3), sulfeto de hidrogénio (H2S),
didxido de carbono (CO.) e compostos organicos volateis. A destilagdo também pode ser utilizada
na purificagdo da agua, porém representa um alto custo devido ao alto consumo energético.

(QASIM; ZHU, 2017b)
2.3 PROCESSOS OXIDATIVOS AVANCADOS (POA)

Os processos oxidativos avangados (POA) sdo um conjunto de técnicas de tratamentos
avancados de 4guas residuais. Os POA tém sido estudados desde a década de 70, sendo que apenas

no inicio dos anos 2000 comegou a ser observado como uma aplicagdo viavel para o tratamento
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de 4gua. A partir do fim da década de 90 comegam a surgir grupos de pesquisa no Brasil voltados
para o estudo de POA. (TEIXEIRA; JARDIM, 2004)

O processo de baseia na geragao de radicais livres com alto poder de oxidagdo, sendo o
principal o radical hidroxila (-OH). O objetivo ¢ promover a degradacao de compostos organicos,
gerando compostos mais simples e que ndo sdo poluentes. De forma geral a reagdo observada em
um processo oxidativo avancado é dada pela Equagdo 1. (DE ARAUJO et al., 2014; FIOREZE;
SANTOS; SCHMACHTENBERG, 2014; KUMAR, Vineet; SINGH; SHAH, 2021)

Substancia Orgénica + -OH = CO; + H2O + ions inorganicos (1)

O radical hidroxila utilizado em POA tem alto poder oxidante e ¢ altamente reativo. Dessa
forma, a sua geragdo deve ser realizada quando este for utilizado na reag@o de oxidacdo. A geracao
desse radical pode ser feita através do uso de substancias como o gas oxigénio (O2) presente no ar,
0 gas ozonio (O3) e o peroxido de hidrogénio (H20;). Além disso, € bastante comum o uso de
radiagdo UV e de catalisadores (como por exemplo o TiO) a fim de promover maior oxidagao.
(FIOREZE; SANTOS; SCHMACHTENBERG, 2014; NASCIMENTO et al., 2017)

E comum classificar os POA em sistemas homogéneos, quando utilizam apenas
substancias quimicas e radiagdo UV, e sistemas heterogéneos, quando utilizam algum tipo de
catalisador na reagdo. Na Tabela 1 sdo apresentados alguns dos POA mais comuns e suas
respectivas classificagdes .(FIOREZE; SANTOS; SCHMACHTENBERG, 2014; NASCIMENTO
et al., 2017; TEIXEIRA; JARDIM, 2004)

Tabela 1 — Principais sistemas de POA e suas classificagdes

Sistema de POA Classificacao Presenga de Radiagao
uv Homogéneo Sim
UV + H;0, Homogéneo Sim
UV + 03 Homogéneo Sim
UV + Fe*" + H,0,
Homogéneo Sim

(Foto-Fenton)
Radiacao UV + H,02 + O3 Homogéneo Sim

O3 + H20, Homogéneo Nao
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Tabela 1 — Principais sistemas de POA e suas classificagdes (continuagao)

Sistema de POA Classificacao Presenca de Radiacao
Fe?' + H,0,
Homogéneo Nao
(Fenton)
UV + H2Os + TiOs Heterogéneo Sim
UV + O3 + TiOs Heterogéneo Sim
UV + TiO> Heterogéneo Sim
03 + TiO2 Heterogéneo Nao

Fonte: Fioreze, Santos e Schmachtenberg (2014); Nascimento et al. (2017); Teixeira e Jardim (2004)

Grande parte dos poluentes organicos apresenta anéis aromaticos em sua estrutura quimica.
A presenga de substituintes doadores de elétrons no anel tende a aumentar a taxa de reacao. Por
outro lado, a presenga de substituintes receptores de elétrons no anel tende a diminuir a taxa de
reacdo. (CSAY et al., 2014)

Substituintes doadores de elétrons no anel tendem a promover a adi¢do do grupo -OH em
posicdes orto- e para-. O fenol tem 50% de chance de adicionar o grupo -OH na posi¢do orto- e
34% de adiciond-lo na posi¢do para. O mecanismo de adi¢do do ‘OH no fenol é mostrado na

Figura 1. (CSAY etal., 2014)

Figura 1 — Mecanismo de adi¢ao do radical -OH no fenol e os possiveis isomeros formados

Fonte: Csay et al. (2014)
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A interagao do grupo -OH com diferentes substancias organicas ¢ diferente dependendo de
sua estrutura e da forma como o radical -OH foi obtido. Temperatura e pH também sdo fatores
importantes no processo de oxidagao dos compostos quimicos. (CSAY et al., 2014; TEIXEIRA;
JARDIM, 2004)

A fotolise UV ¢ uma forma de tratamento de agua utilizada em diversos sistemas de
tratamento se dguas e efluentes avangados. Seu estudo também tem sido frequente na literatura
académica nos ultimos anos. A peroxidagao fotoassistida e a fotocatélise heterogénea também t€ém
sido estudadas no ambito da pesquisa académica sobre POA aplicado a degradacao de farmacos
de diversos tipos, apresentando em geral resultados positivos. Seus mecanismos de funcionamento
sdo explicados a seguir. (FIOREZE; SANTOS; SCHMACHTENBERG, 2014; GANDHI; SHAH,
2021; VIRKUTYTE; VARMA; JEGATHEESAN, 2010)

2.3.1 Fotolise UV

A fotolise com radiacdo ultravioleta, ou fotolise UV, € o processo através do qual se realiza
a degradagdo do poluente exclusivamente com o uso de radiagdo UV. Este tipo de tratamento ¢é
utilizado nos casos em que a substancia a ser degradada possui forte absor¢ao de radiagdo na faixa
do UV. Este processo atua principalmente em ligagdes duplas ou ligacdes duplas conjugadas que
possuam atomos de carbono, nitrogénio ou oxigénio. (KUMAR; SINGH; SHAH, 2021;
TEIXEIRA; JARDIM, 2004)

A fotdlise UV ¢ capaz de reduzir alguns tipos de substancias organicas, mas, em geral, ndo
¢ suficiente para a remoc¢do completa de poluentes. Devido a isso, este mecanismo ¢ geralmente
utilizado em conjunto com outras substancias, como o Oz e o H2O2. A fotdlise ¢ o POA que
apresenta, em geral, a menor eficiéncia quando comparada com os outros processos. Consegue
atuar na remogao de alguns tipos de poluentes e pode ser bastante efetiva na desinfec¢do da agua.
E usada com frequéncia no estudo de comparagio de outros POA. (KUMAR; SINGH; SHAH,
2021; TEIXEIRA; JARDIM, 2004)

2.3.2 Peroxidacao Fotoassistida

A peroxidagao fotoassistida ¢ aquela que utiliza o peroxido de hidrogénio como fonte do
radical -OH. O perdxido de hidrogénio (H202) ¢ uma substancia que ¢ comumente utilizada como

material oxidante em diversas areas da industria e pode gerar o radical -OH por meio da reagdo de
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fotolise mostrada na Equagdo 2. O perdxido de hidrogénio apresenta um grande poder de oxidagao,

tendo um potencial de oxidagdo de 1,8 V. (TEIXEIRA; JARDIM, 2004)

H,0, 5 2 -0H ®)

O H;0; possui um pico de absor¢do em 220 nm (regido do ultravioleta). Para utilizar o
tratamento fotoquimico ¢ necessario que o liquido a ser tratado tenha uma boa transparéncia dptica.
O peroxido de hidrogénio ndo absorve radiagdo em comprimentos de onda superiores a 280 nm.
(BRITO; SILVA, 2012; NASCIMENTO et al., 2017)

O processo de oxidagdo de um composto organico por meio de um POA UV/H>O; pode
ocorrer por meio de 3 mecanismos basicos:

1. Abstragdo de atomo de hidrogénio: Neste processo, os radicais ‘OH removem o
hidrogénio (H) do composto organico (RH) por meio da reagdo mostrada na
Equacao 3, gerando radicais organicos (R-). Estes radicais reagem com oxigénio
molecular (O2), gerando um peroxido (RO;-), conforme Equagao 4, que apos varias
reacdes sucessivas ira se degradar em CO,, H>O e sais organicos (Equacdo 1). Esse
processo ¢ observado em hidrocarbonetos alifaticos. (BRITO; SILVA, 2012;
NOGUEIRA et al., 2007)

‘OH + RH - R + H,0 3)

R-+0; > ROy (4)

2. Adicdo eletrofilica: ¢ o processo no qual os radicais ‘OH s3o adicionados a
compostos organicos que possuem ligacdes do tipo m, resultando na formacao de
radicais organicos, como mostrado na Equagdo 5. Esse processo ¢ observado em
hidrocarbonetos insaturados ou aromaticos ¢ em clorofenois. (BRITO; SILVA,

2012; NOGUEIRA et al., 2007)

o Do g
R R R

R
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3. Transferéncia eletronica: Quando as reagdes do tipo 1 e 2 ndo ocorrem porque sao
desfavorecidas ocorre a transferéncia eletrénica como mostrado na Equagdo 6.

(BRITO; SILVA, 2012; NOGUEIRA et al., 2007)

RX +-OH > RX-* + OH- (6)

A utilizacdo do perdxido de hidrogénio em conjunto com a radiacdo UV gera um processo
oxidativo mais eficiente em comparacao ao uso unico do H,O,. O potencial de oxidagao do radical
‘OH ¢ de 2,8 V, portanto maior que o potencial de oxidag¢ao do peroxido que ¢ de 1,8 V. Porém, o
excesso de perdxido no sistema pode causar problemas, pois essa substincia também pode agir
como capturadora de radicais ‘OH, como mostrado na Equagdo 7. (FIOREZE; SANTOS;
SCHMACHTENBERG, 2014; NOGUEIRA et al., 2007)

H,0; + -OH = H,0 + HOy» (7

O pH, a temperatura, a presenga de outros contaminantes, a concentragdo de perdxido, a
estrutura quimica da substancia poluente, a turbidez e a cor do efluente sdo fatores que influenciam

na eficiéncia do processo de oxidacdo. (NASCIMENTO et al., 2017)
2.3.3 Fotocatalise Heterogénea (TiO2/UV)

Uma das formas de se realizar o processo oxidativo avangado ¢ através do uso de
catalisadores. No ambito dos POAs, os catalisadores utilizados sdo do tipo semicondutor. Estes
materiais possibilitam uma rota alternativa para a oxidagdo dos poluentes. A substincia mais
comumente utilizada ¢ o didxido de titanio (TiO) devido a sua boa atividade catalitica, seu baixo
custo, baixa toxicidade, foto-estabilidade, estabilidade quimica, possibilidade de imobilizagao em
solidos e possibilidade de ativagdo com luz solar.(BRITO; SILVA, 2012; FIOREZE; SANTOS;
SCHMACHTENBERG, 2014; NASCIMENTO et al., 2017; TEIXEIRA; JARDIM, 2004)

O TiO2 ¢ um semicondutor. Os semicondutores possuem uma regido de energia mais baixa,
a banda de valéncia (BV), com baixa mobilidade dos elétrons e uma regido de energia mais alta, a
banda de conducdo (BC), com maior mobilidade dos elétrons. A regido existente entre essas duas
regides € conhecida como band-gap. A energia para levar um elétron da BV para a BC ¢ conhecida

como energia de band-gap. NASCIMENTO et al., 2017; TEIXEIRA; JARDIM, 2004)
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O TiO2 pode ser encontrado em 3 formas diferentes: anatase, rutilo e brookite. Dentre essas
formas a que apresenta a maior atividade fotocatalitica ¢ anatase, podendo ser fotoativada com
comprimento de onda a partir de 385 nm (3,2eV). A forma rutilo do TiO, também ¢ utilizada,
sendo fotoativada com comprimento de onda a partir de 410 nm (3,0eV), porém sua atividade
fotocatalitica ¢ menor. A forma brookite ndo ¢ utilizada, em geral, para processos de oxidagao.
(NASCIMENTO et al., 2017; TEIXEIRA; JARDIM, 2004)

A forma mais utilizada do didxido de titAnio é o tipo Degussa P25%, que possui composi¢io
de 70% de anatase e 30% de rutilo. Ela apresenta maior afinidade por compostos organicos, o que
melhora seu desempenho. Outra forma estudada para melhorar o desempenho do catalisador ¢ a
sua dopagem com ions metalicos tais como vanadio (V), tungsténio (W), molibdénio (Mo). Além
disso, o uso de solucdes saturadas em oxigénio tende a ajudar no processo. (NASCIMENTO et al.,
2017; NOGUEIRA; JARDIM, 1998; TEIXEIRA; JARDIM, 2004)

O processo de oxidagdo de componentes organicos utilizando o TiO; possui 4 etapas, as
quais envolvem a excitacdo do band-gap do TiO;:

1. Fotoativagdo do semicondutor: O TiO> recebe energia maior que a energia
do band-gap, provocando a transferéncia de um elétron da BV para a BC.
Dessa forma, se gera um par de elétrons (eg) € sua respectiva lacuna (h{y,),
como mostrado na Equagdo 8. (BRITO; SILVA, 2012; NASCIMENTO et
al., 2017; TEIXEIRA; JARDIM, 2004)

hv
Ti0, — TiO,(hfy + e5c) (8)

2. Reacdo entre a lacuna da BV e a 4gua adsorvida no catalisador: As lacunas
(hiy,) formadas no TiO, ap6s o processo de ativagdo possuem um potencial
de oxidacao na faixa de +2,0 a 3,5 V. Esse potencial € suficiente para causar
a hidrolise da 4dgua, conforme a Equacdo 9, e a partir disso oxidar os ions
OH- para gerar os radicais os radicais ‘OH, conforme a Equagdo 10.

(NASCIMENTO et al., 2017; NOGUEIRA; JARDIM, 1998)

H,0 + hgy —» HY + OH™ )
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OH- + h{y, —» -OH (10)

3. Reagdo dos eletrons na BC e oxigénio: Os elétrons deslocalizados (eg.)
gerados através da reacdo de ativacdo do TiO» (Equagdo 8) possuem um
potencial de reducdo na faixa de 0 a -1,0 V. Sua reacdo com o oxigénio (O2)

gera o ion superdxido (05) (Equagdo 11), o que € importante a fim de evitar

a desativagdo do TiO,. (NASCIMENTO et al., 2017)

O; + egc — 03 (a1

O ion superoxido (05 ) pode reagir com o fon hidrogénio (H") e gerar o ion
hidroperoxila (HO;) (Equag¢do 12). O ion hidroperoxila (HO;) pode reagir com o
ion superoxido (0;5") (Equagdo 13) gerando o ion perdxido de hidrogénio (HO3) €

oxigénio (02). (NASCIMENTO et al., 2017)

05 + H* —» HO, (12)

05 + HO, - HO; + 0, (13)

O ion hidroperoxila (HO,) também pode reagir com outro ion hidroperoxila
gerando perdxido de hidrogénio (H20») e oxigénio (O2) (Equacdo 14) ou reagir com o hidrogénio

atomico (H) para gerar perdxido de hidrogénio (Equagdo 15). (NASCIMENTO et al., 2017)

HO, + HO, = H,0, + 0, (14)

HO, + H - H,0, (15)

4. Desativacdo do TiOa: O par de elétrons (eg) € sua respectiva lacuna (hy,),
gerados na primeira etapa, ndo sdo estaveis. Caso ndo sejam usados nas

etapas 2 e 3, eles irdo se reagrupar e trazer o TiO; ao seu estado padrao,
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ocasionando também a liberagdo de calor (Equacdo 16). Quando isso ocorre,

o TiO; perde sua atividade fotocatalitica. (NASCIMENTO et al., 2017)

TiO, (hiy + ege) = TiOz + Ersrmica (16)

Os radicais -‘OH gerados na etapa 2 e o peroxido gerado na etapa 3 sdo utilizados na
degradacgdo da matéria organica de forma similar a que ocorre no caso do POA utilizando H,O,/UV.
E possivel ainda adicionar H,O, ao sistema, criando um sistema de POA H,0,/TiO»/UV, o qual

tende a apresentar maior eficiéncia. (NASCIMENTO et al., 2017; TEIXEIRA; JARDIM, 2004)
2.4 MEDICAMENTOS DE USO CONTROLADO

Um medicamento ¢ um produto farmacéutico que possui finalidade curativa, profilatica,
paliativa ou com fins de diagndstico. Dentre esses produtos, aqueles que possuem acao no sistema
nervoso central sdo sujeitos a controle especial pela Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria
(ANVISA), por meio da portaria N° 344 de 1998 do Ministério da Satde do Brasil. As
classificagdes dos medicamentos de uso controlado sdo mostradas na Tabela 2. (CVS-SP, 2021;

MINISTERIO DA SAUDE, 1998)

Tabela 2 — Classificagdo dos medicamentos sujeitos a controle especial no Brasil

Classificagao Descricao

Al Substancias Entorpecentes

A2 Substancias entorpecentes de uso permitido somente em concentragdes especiais
A3 Substancias Psicotropicas

Bl Substancias Psicotropicas

B2 Substancias Psicotropicas anorexigenas

Cl Outras Substancias Sujeitas a Controle Especial

C2 Substancias Retindicas

C3 Substancias Imunossupressoras

C4 Substancias Antirretrovirais

C5 Substancias Anabolizantes




36

Tabela 2 — Classificacdo dos medicamentos sujeitos a controle especial no Brasil

Classificagdo Descri¢ao

Dl Substancias Precursoras de Entorpecentes e Psicotropicos

Insumos Quimicos Utilizados como Precursores para Fabricagdo e Sintese de
b2 Entorpecentes e/ou Psicotropicos

Plantas que Podem Originar Substancias Entorpecentes e/ou Psicotropicas
F Substancias de Uso Proscrito no Brasil

Fonte: Ministério da Satde (1998)

2.4.1 Fluoxetina

A fluoxetina (C17H1sF3NO) ¢ um medicamento antidepressivo, administrado na forma de
cloridrato de fluoxetina, também conhecido como cloridrato de N-metil-y-[4-(trifluormetil)fenoxi]
benzenopropanamina. No Brasil, ele ¢ vendido comercialmente com os nomes de Daforin®,
Detaque®, Fluoxetin®, Fluxene®, Luzati®, Prozac®, Prozen®, Verotina®, Zyfloxin® ou em
forma genérica como cloridrato de fluoxetina. Ele esté classificado sob os codigos [F129-00 (p6d
cristalino) e EF086-00 (comprimidos) na Farmacopeia Brasileira. Seu codigo de identificacao
CAS € 56296-78-7. (ANVISA, 2019, 2021)

A estrutura quimica do cloridrato de fluoxetina (Ci7HisFsNO - HCI) ¢ mostrada na
Figura 2. Seu peso molecular ¢ de 345,79 g/mol. A substancia ¢ um po cristalino, de coloragao
branca, que possui ponto de fusdo na faixa de 158,4°C a 158,9°C. Possui solubilidade de 14 mg/ml
em agua. Seu pH em solug@o aquosa est4 na faixa de 4,5 a 6,5. (ANVISA, 2019; ELI LILLY DO
BRASIL LTDA., 2021)

Figura 2 — Estrutura quimica do cloridrato de fluoxetina

] H
O N_

CH,

F.C HCI

Fonte: ANVISA (2019)
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A fluoxetina foi descrita pela primeira vez em 1974 como um inibidor seletivo de
recaptacdo de serotonina (ISRS), sendo desenvolvida como medicamento no formato de cloridrato
de fluoxetina nos anos seguintes pela farmacéutica Eli Lilly com o nome comercial de Prozac®, o
qual foi autorizado para uso pela Food and Drug Administration dos Estados Unidos (US-FDA)
em 1987. (WONG; BYMASTER; ENGLEMAN, 1995; WONG; PERRY; BYMASTER, 2005)

2.4.1.1 Farmacologia

A fluoxetina ¢ uma mistura racémica, com razao de 50/50, dos compostos R-fluoxetina e
S-fluoxetina. Uma cépsula de Prozac® possui 22,36 mg de cloridrato de fluoxetina, o que ¢
equivalente a 20 mg de fluoxetina. O medicamento ¢ administrado de forma oral e sua dose
recomendada ¢ de 20 mg/dia para casos de depressao, sendo a duragdo e dose do tratamento a ser
definidas pelo médico dependendo do quadro clinico apresentado. (ELI LILLY DO BRASIL
LTDA., 2021; STOKES; HOLTZ, 1997)

Ap6s a administragdo oral a fluoxetina ¢ quase completamente absorvida pelo corpo, tendo
alta taxa de absor¢ao pelo sistema nervoso central. A fluoxetina apresenta uma meia vida no corpo
de 1 a 3 dias em dosagem aguda e 4 a 6 dias no caso de dosagem cronica. A metabolizacdo da
substancia no corpo gera a produ¢do de substancias tais como a norfluoxetina, glicuronideo de
fluoxetina e glicuronideo de norfluoxetina. A vida média da norfluoxetina no corpo ¢ de 7 a 15
dias. (ELI LILLY DO BRASIL LTDA., 2021; HIEMKE; HARTTER, 2000; WENTHUR;
BENNETT; LINDSLEY, 2014)

A fluoxetina possui um volume de distribui¢do na faixa de 14 a 100 L/kg, o maior entre
ISRS. Devido a seu longo tempo de meia vida necessita de 1 a 22 meses para atingir um estado
estaciondrio no corpo. O medicamento ¢ majoritariamente metabolizado pelo figado e excretado
através da urina. A razdo de fluoxetina entre o cérebro e o plasma ¢ de 2,6:1. A fluoxetina e a
norfluoxetina podem permanecer no corpo por até 3 semanas ap6s a descontinuagdo do tratamento.
(ELI LILLY DO BRASIL LTDA., 2021; HIEMKE; HARTTER, 2000; WENTHUR; BENNETT;
LINDSLEY, 2014)

2.4.1.2 Mecanismo de agao

A depressao ¢ uma doenga, classificada como transtorno depressivo, caracterizada por

tristeza, irritabilidade, sensag@o de vazio e perda de prazer, acompanhada de sintomas cognitivos,
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comportamentais ou neurovegetativos que afetam a habilidade do individuo de funcionar. Essa
doenca tem sido relacionada a uma deficiéncia funcional de serotonina (5-HT). Foram
identificados 14 subtipos de receptores de serotonina no cérebro dos mamiferos, mas a atengao se
concentrou nos subtipos 5-HTia e 5-HT2a, porque estes respondem a todos os tipos de
antidepressivos. (APS, 2014; STOKES; HOLTZ, 1997; WHO, 2021)

A fluoxetina atua bloqueando a recaptacdo da serotonina nas sinapses centrais. Como a
recaptacdo ¢ o mecanismo primario de inativagdo da serotonina, a inibi¢do do transportador da
recaptacao da serotonina aumenta o nivel desse neurotransmissor na sinapse. No curto prazo, o
aumento da concentracdo de serotonina disponivel para atuar nos autorreceptores pré-sinapticos
leva a uma redu¢ao na neurotransmissao da serotonina. (GOODNICK; GOLDSTEIN, 1998)

No entanto, 14 dias apds o inicio do tratamento, os autorreceptores pré-sinapticos da
serotonina tornam-se dessensibilizados, a liberacdo de serotonina dos terminais nervosos €
aumentada e a neurotransmissao serotonérgica ¢ potencializada. Em termos clinicos, a estimulacao
do sistema da serotonina leva a uma reducdo dos sintomas depressivos, uma vez que a
neurotransmissdo serotonérgica deficiente estd implicada na patogénese dos distirbios afetivos.
(GOODNICK; GOLDSTEIN, 1998)

A fluoxetina exerce pouco ou nenhum efeito nos mecanismos de recaptacdo de
norepinefrina, dopamina ou acetilcolina. Isso confere especificidade e alta afinidade ao bloqueio
da recaptacao da serotonina mediado pela fluoxetina. Devido a isso apresenta numero reduzido de

reacdes adversas em comparacdo com os antidepressivos triciclicos. (MESSIHA, 1993)
2.4.1.3 Efeitos na natureza

Apesar do cloridrato de fluoxetina ser majoritariamente absorvido pelo corpo durante a sua
metabolizacdo, parte dele ¢ excretado pelo corpo e se integra ao esgoto doméstico como um
micropoluente. Fluoxetina tem sido detectada na natureza em concentragdes que variam na faixa
de 0,012 pg/L a 1,4 pg/L. (WEINBERGER; KLAPER, 2014)

O comportamento e o destino dos farmacos e seus metabdlitos no ambiente aquatico nao
sao bem conhecidos. Como os produtos farmacéuticos possuem baixa volatilidade, sua distribui¢ao
no meio ambiente ocorrera principalmente por meio do transporte aquoso, mas também por meio

da dispersao na cadeia alimentar. (FENT; WESTON; CAMINADA, 2006)
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A serotonina como neurotransmissor ocorre em vertebrados inferiores e invertebrados. A
fluoxetina esta entre os medicamentos com maior toxicidade aguda, possuindo um ECsq (48h, alga)
de 0,024 mg/L e um LCso (48h) de 2 mg/L. Foi observada a redugao do nimero de recém-nascidos
por fémea apos 7-8 dias de exposicao em C. dubia (espécie de microcrustaceo). Também forma
observados niveis de bioacumulagdo de 1,6 ng/g em peixes. Além disso a exposicao a fluoxetina
em concentracdes de 12,9 pug/L podem induzir a niveis no plasma de peixes similares aos
observados em doses terapéuticas de humanos (BROOKS, 2014; FENT; WESTON;
CAMINADA, 2006)

Efeitos decorrentes da exposi¢do de criancas a fluoxetina durante a gravidez e a infancia
nao tém sido completamente estudados. Em ratos, alguns estudos t€ém mostrado potenciais efeitos
negativos no desenvolvimento dos filhotes durante a gravidez, porém na maioria dos casos nao ¢
possivel confirmar a relagdo com a exposicao ao medicamento. (KIRYANOVA; MCALLISTER;
DYCK, 2013)

Um estudo aprofundado do impacto da fluoxetina na espécie Pimephales promelas (espécie
de peixe), mostrou impactos no comportamento sexual e no comportamento reprodutivo,
observando-se sua diminuicdo e aumento da agressividade por parte dos machos, no
comportamento alimentar, observando-se aumento no tempo médio para consumir o alimento ¢

diminui¢do no comportamento de evasao ao predador. (WEINBERGER; KLAPER, 2014)
2.4.1.4 Degradagao

A fluoxetina apresenta baixa degradagao por hidrélise em solugdes aquosas sob condi¢des
de escuridade. Ela apresenta um pico de absorbancia no ultravioleta com comprimento de onda de
227 nm. Isto indica uma possibilidade de fotodegradacdo. A fluoxetina apresenta a tendéncia de
se dissipar da fase aquosa e se adsorver em sedimento, sendo uma forma em potencial da
substancia se acumular na natureza. Testes de biodegradacdo com microrganismos ndo mostraram
indices de degradacado para a fluoxetina. (KWON; ARMBRUST, 2006; REDSHAW et al., 2008)

A fluoxetina apresenta a possibilidade de ser degradada pela acdo direta da fotolise. A
poténcia da radiagdo parece ser um fator importante. Radiagdo UV com intensidade luminosa de
0,25 W/m? ndo apresenta degradagao significativa, enquanto poténcias de 15 W apresentam niveis
de degradacdo de 98,9% em um periodo de 2 horas. A degradacdo da fluoxetina pode levar a

geragao de uma grande diversidade produtos de transformacao. Alguns dos mecanismos propostos
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para sua degradacdo sdo apresentados na Figura 3. (KWON; ARMBRUST, 2006; LAM; YOUNG;
MABURY, 2005; MOREIRA et al., 2019)

A degradagao da fluoxetina foi observada no conjunto de radiagdo UV em conjunto de
micro-ondas, conseguindo-se uma degradagao de 99,2% em 5 minutos. Quanto a adsor¢ao no TiO;
a fluoxetina apresenta um indice de adsor¢@o 2,034 pg/m? em nanofios de rutilo, 0,918 pg/m? em
nanofios anatase e 0,806 pg/m? em nanoparticulas de TiO,. O nivel de adsor¢do influencia
diretamente no processo de fotocatalise heterogénea com TiO,, de forma que nanofios de rutilo
apresentam maior poder de degradacdo quando comparado com nanofios de anatase e
nanoparticulas de TiO,. (HU et al., 2012)

O processo de fotodegradacdo da fluoxetina ¢ beneficiado por um pH basico. Apos 60
minutos de exposi¢do a radiacdo UV, Moreira et al. (2019) observou que com pH 2 a degradacao
¢ de 13%, com pH 7 ¢ de 23% e com pH 11 ¢ de 39%. A degradacdo da fluoxetina pode ser
modelada como uma reagdo de pseudo-primeira ordem. Quando analisado dessa forma se observa

que a medida que a concentracdo inicial de fluoxetina diminui a taxa de reacdo aumenta.

Figura 3 — Possiveis mecanismos de degradacdo da fluoxetina
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2.5 ANALISE DE ESPECTROFOTOMETRIA UV-VISIVEL

O estudo da espectrofotometria se baseia na interacdo da matéria com a radia¢do
eletromagnética, seja pela sua emissdo ou absor¢do. A radiacdo eletromagnética apresenta uma
caracteristica de dualidade particula/onda. Pode ser estudada no seu aspecto de onda, possuindo
comprimento de onda (), frequéncia, velocidade e amplitude, o qual explica sua velocidade e a
sua capacidade de se propagar no vacuo. Também pode ser estudada, de forma complementar, no
seu aspecto de particula, o foton, o qual explica suas propriedades relativas a emissdo e
absor¢ao.(CROUCH et al., 2013)

A frequéncia de uma onda eletromagnética (v, medida em ondas por unidade de tempo) se
relaciona com seu comprimento de onda (A) de forma inversamente proporcional através da
Equagdo 17, onde ¢ ¢ a velocidade da luz, cujo valor no vacuo é 2,99792 x 108 m/s. O valor de A
¢ ainda inversamente proporcional a energia da onda (E), como mostrado na Equagdo 18.

(CROUCH et al., 2013)

c=v-A (17)

)

E= % h =6,63x1073*]-s (Constante de Planck) (18)

Dependendo da energia da onda eletromagnética, consequentemente de seu A, ela ird
interagir de diferentes formas com a luz. Dessa forma, pode ser classificada em funcdo de seu
comprimento de onda. A radiagdo magnética nuclear (RMN, 10 m > A > 100 cm) e a ressonancia
de spin eletronica (RSE, 100 cm > A > 1 cm) causam alteracdes de spin da molécula. As micro-
ondas (I cm > A > 1 cm) causam alteracdes na orientacao da molécula. (CROUCH et al., 2013)

A radiagdo infravermelha (IV ou IR, 100 pm >A>780 nm) causa alteracdes na
configuragdo da molécula. A radiagdo visivel (Luz, 780 nm >A>380 cm), ultravioleta
(UV, 380 nm > A > 180 nm) e de Raios X (10 nm > A > 100 pm) causam altera¢des na distribui¢ao
eletronica. Os Raios y (100 pm > ) sdo os mais energéticos e causam alteragcdes na configuracao
nuclear.(CROUCH et al., 2013)

Os métodos espectroscopicos sao classificados de acordo com a radiagdo que utilizam. Em

geral sdo utilizadas as radia¢des nas regides do UV, luz visivel e IR. O estudo espectrofotométrico
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¢ feito através do estimulo de uma amostra com uma fonte de energia a fim de observar a mudanca
que ocorre no seu estado fundamental. Os métodos de emissdo se baseiam em observar a emissao
de radiacdo emitida pela amostra como consequéncia da energia fornecida. Os métodos de
absor¢ao se baseiam em observar quanta radiacdo absorvida pela amostra, quando exposta a
radiagdo em um comprimento de onda especifico. Um diagrama do funcionamento de um

espectrofotometro ¢ apresentado na Figura 4. (CROUCH et al., 2013)

Figura 4 — Diagrama simplificado do funcionamento de um espectrofotometro
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Fonte: Adaptado de MRABET (2008)

O processo de absor¢ao pode ser relacionado com a concentragdo de uma solugdo através
da lei de Beer-Lambert. A lei mostra de foram quantitativas como ocorre a atenuagdo da radiacao
incidente em dependéncia da concentracdo de moléculas que absorvem a radiacdo e a extensdo que
ela percorre. A transmitancia (T) (Equagdo 19) € uma relacao direta entre a poténcia incidente (Po)
e a poténcia transmitida. Ja a absorbancia (A) (Equagao 20) ¢ uma relagdo logaritmica derivada do
conceito de transmitincia. Para aplicagdes reais, a equagdo fica em func¢do da absortividade (a),

caminho oOptico (b) e concentragdo (C). (CROUCH et al., 2013)

T= — (19)

A=—logT=10g%=a-b-C (20)
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O célculo da absorbancia se torna uma equagao linear quando temos um caminho Optico
fixo (uso de cubeta de tamanho conhecido) e se analisa uma substancia especifica (absortividade
constante). A lei de Beer-Lambert descreve de forma adequada solugdes diluidas, com
concentragdes inferiores a 0,01 mol/L. A leitura da absorbancia deve ser feita proxima a um dos
maximos de absor¢do, pois dessa forma existe pouca variagdo na absortividade do analito.
(CROUCH et al., 2013)

O procedimento padrdo para o estudo da concentracao de uma solugdao em fungao de sua
absorbancia ¢ a constru¢ao de uma curva analitica, relacionando concentragdes conhecidas com
suas absorbancias. Esta relacdo deve ser preferencialmente linear. Um dos problemas do método
ocorre quando existe mais de uma substancia em solug@o e que elas possuam picos de absor¢ao

proximos, o que pode causar erros na leitura correta da informacao. (CROUCH et al., 2013)
2.6 PLANEJAMENTO EXPERIMENTAL FATORIAL

O planejamento experimental fatorial, ¢ um mecanismo estatistico que permite planejar a
realizacdo dos experimentos em funcdo de um conjunto de varidveis (fatores) que estdo sendo
estudados e de que forma eles afetam os resultados obtidos. O planejamento mais comum ¢ feito
com dois niveis para cada um dos fatores (N) analisados, de forma que para um planejamento
experimental completo, o niimero de experimentos serd 2N. (BERGER; MAURER; CELLI, 2018;
RODRIGUES; IEMMA, 2014)

O planejamento experimental fatorial utiliza a andlise de varidncia (ANOVA) como
ferramenta estatistica para determinar quais sdo os fatores, ou a interagdo de fatores sdo
significativos para os resultados obtidos. A ANOVA se baseia primariamente em avaliar se
existem diferencas entre as médias das populacdes através da comparagao de suas variancias. A
comparagdo entre as variancias ¢ feita através do nimero de Fisher, calculado através do teste F.
Este teste compara e verifica se duas médias sao iguais (hipotese nula), ou se elas sdo diferentes
(hipotese significativa). O valor do nivel de significancia utilizado ¢ geralmente o= 0,05.
(CROUCH et al., 2013)

O célculo do teste F leva em consideracao a soma dos quadrados e a soma dos quadrados
devido ao erro para determinar as variagdes entre grupos e dentro dos grupos. Também ¢
considerado o numero de graus de liberdade envolvidos, permitindo-se assim obter o quadrado

médio dos valores e dos erros relacionados. A razdo desses valores ¢ igual ao valor de F. Caso F
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seja superior ao valor critico para o nivel de significancia utilizado, isso significa que as médias
obtidas no estudo daquele fator ou interacdo de fatores sdo diferentes, indicando que o fator ¢

estatisticamente significativo no processo. (CROUCH et al., 2013)



45

3 MATERIAL E METODOS

A seguir sdo apresentados os procedimentos realizados e os equipamentos e regentes
utilizados na realizacao deste trabalho a fim de atingir os objetivos propostos. A Figura 5 apresenta

o fluxograma dos procedimentos realizados neste trabalho.

Figura 5 — Fluxograma do procedimento realizado
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Fonte: Propria

3.1 PROCESSOS PRELIMINARES
3.1.1 Preparo da Solucio de Fluoxetina

A fluoxetina foi utilizada na sua forma de cloridrato de fluoxetina, o qual foi obtido de
medicamento comercial do tipo genérico, na forma de capsulas de 20 mg, da marca TEUTO. Uma
capsula possui 22,36 mg de cloridrato de fluoxetina, o que € equivalente a 20 mg de fluoxetina.

No momento anterior ao preparo de cada uma das solucdes, a capsula foi aberta e teve seu
conteudo extraido, o qual teve sua massa medida (mf), e posteriormente registrada, com uma
balanca analitica da marca Shimadzu (modelo AUY22).

Apos a pesagem, o po obtido da capsula foi entdo diluido em agua destilada, dentro de um
baldo volumétrico de 1 litro, produzindo assim uma solu¢do com a concentragdo de 22,36 mg/L
de cloridrato de fluoxetina, equivalente a 20 mg/L de fluoxetina (Figura 6a). A partir disso, 500 ml
dessa solugdo foram separados e diluidos em agua destilada, dentro de um baldo volumétrico de 1
litro, produzindo assim uma solugdo com a concentragdo de 11,18 mg/L de cloridrato de
fluoxetina, equivalente a 10 mg/L de fluoxetina (Figura 6b).

O processo de preparagdo da solucgdo foi realizado diversas vezes, sempre que necessario,
para a realizacdo dos experimentos. Nas secdes a seguir, quando mencionada, a solu¢do de
cloridrato de fluoxetina se refere a solugao preparada de cloridrato de fluoxetina com concentragao

de 11,18 mg/L. De forma equivalente, solu¢do de fluoxetina se refere a mesma solucdo, cuja
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concentragdo de fluoxetina ¢ de 10 mg/L. O residuo produzido em decorréncia do uso desta solucao

foi devidamente armazenado para seu posterior descarte de forma adequada.

Figura 6 — Solugdo de cloridrato de fluoxetina e dgua destilada: (A) 20 mg/L (B) 10 mg/L

Fonte: Propria (2021)

3.1.2 Preparo da Solucio de H20:

Assim como descrito na se¢ao 2.3.2, o peroxido de hidrogénio (H2O») funciona como fonte
do radical -OH, o qual ¢ responsavel pela degradacao de compostos organicos por oxidagdo. Neste
trabalho, para o calculo da quantidade necessaria de H>O» para degradagdo do cloridrato de
fluoxetina, fez-se a consideracdo de que esta reacdo promove sua completa degradacdo em

substancias inorganicas, conforme a Equacgdo 21.

2 C17H18F3NO * HCI + 85 H202 g 34‘ C02 + 104‘ H20 + 3 Fz + C12 + Nz (21)

Com base no que se assume a partir da Equagdo 21, € possivel estimar, de forma
aproximada, quanto peroxido seria necessario para degradar completamente o cloridrato de
fluoxetina.(ALI et al., 2015)

O H;0; utilizado foi da marca Dinamica com concentragao de 200 volumes (solugdo
concentrada de H>O»), o que é equivalente a aproximadamente 17,8571 mol/L ou 607,3214 g/L.

A seguinte metodologia descreve o preparo da solucdo diluida de H,O, utilizada nos experimentos.
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Uma nova solugdo foi preparada sempre ao inicio dos experimentos, para evitar a degradagdo da
substancia ao longo do tempo.

Em ambiente com baixa luminosidade, diluiu-se 1 ml de solucao concentrada de H>O> em
agua destilada para o volume de 50 ml, obtendo-se uma solucdo cuja concentragdo ¢
aproximadamente 12,1464 g/L (solucdo diluida de H>O,).

Como sera descrito na se¢ao 3.3.3, durante os experimentos que envolvem H>O», o volume
de solucao de cloridrato de fluoxetina utilizado ¢ de 330 ml. Em 330 ml de solugdo, existem
aproximadamente 3,6894 mg de cloridrato de fluoxetina, ou 1,0669 x 10® mols. Com base na
Equagdo 21, sdo necessarios 4,5345x 10* mols ou 154219 mg de H,O, para degradar
completamente o cloridrato de fluoxetina.

O volume correspondente a 15,4219 mg de H>O> da solucdo diluida de HO: ¢ de
aproximadamente 1,2697 ml. Ou seja, com base na Equacdo 21, esse seria o volume necessario de
solugdo diluida de H>O; a ser adicionado em 330 ml de soluc¢do de cloridrato de fluoxetina, de
forma a degradar completamente o fArmaco.

Nos experimentos de degradacdo foram adotados dois volumes diferentes de peroxido. O
volume médio de 1,5 ml de solugdo de peroxido diluida, corresponde ao ponto central do
planejamento experimental (ver secdo 3.3.2) e € equivalente a 1,18 vezes a quantidade necessaria
para o processo estequiométrico. O volume maximo de 3,0 ml de solugdo de peroxido diluida,
corresponde ao limite superior do planejamento experimental e ¢ equivalente a 2,36 vezes a

quantidade necesséria para o processo estequiométrico.
3.1.3 Preparo dos Discos de TiO2

O preparo dos discos de TiO> foi baseado no método descrito por Adamek et al. (2019) e,
posteriormente, adaptado por Ferreira (2020). Discos de fibra de vidro foram cortados com
diametro de 8 cm (area de 50,26 cm?). Este tamanho foi selecionado por ser um tamanho que se
adapta ao diametro dos béqueres de 600 ml que seriam utilizados nos experimentos de degradagao.

O TiO; utilizado ¢ da marca Sigma-Aldrich e € do tipo anatase. O material € um pd branco
com granulometria de -325 mesh e pureza de >99%. Uma solugdo de TiO, foi preparada com a
concentragdo de 1% m/m diluindo-se 10,1 g de TiO, em 1 litro de agua destilada.

O disco de fibra de vidro foi submerso, em um béquer de 600 ml, em 150 ml de solugdo de

Ti0,. O disco permaneceu em contato com a solugdo de TiO; pelo periodo de 60 minutos
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(Figura 7a). Apds esse periodo, o disco foi removido do banho e, entdo, foi lavado com 1 litro de

agua destilada, com o auxilio de um funil de Biichner e um kitasato (Figura 7b).

Figura7 — Processo de imobilizagdo do TiO2 no disco de fibra de vidro: (A) Imersdo e
(B) Lavagem

Fonte: Propria (2021)

Apods a lavagem, o disco foi submetido a secagem em uma estufa com circulagdo e
renovacdo de ar, da marca SOLAB (modelo SL-102), pelo periodo de 3 horas a temperatura de
100 °C (Figura 8). Apds isso, o disco foi armazenado em saco plastico transparente para uso

posterior nos experimentos.

Figura 8 — Processo de imobiliza¢do do TiO2 no disco de fibra de vidro: Secagem

Fonte: Propria (2021)
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Foram preparados 20 discos de TiO», dos quais foram utilizados 18 nos experimentos.
Dessa forma, foram preparados em total 3 litros de solug¢do de TiO,. Os residuos produzidos, tanto
de TiO; como da fibra de vidro, foram devidamente armazenados para seu posterior descarte de

forma adequada.
3.1.4 Preparaciao da Curva Analitica da Fluoxetina

Utilizando-se como base a solugdo de fluoxetina de 10 mg/L, preparou-se, por diluicdo em
agua destilada, solucdes de fluoxetina com as seguintes concentragdes: 0 mg/L, 1 mg/L, 2 mg/L,
3 mg/L, 4 mg/L, 5 mg/L, 6 mg/L, 7 mg/L, 8 mg/L, 9 mg/L, 10 mg/L.

Utilizando-se um espectrofotometro UV-Visivel da marca Shimadzu (modelo UV-1800)
foi feita a varredura do espectro de absorbancia da solu¢ao de 10 mg/L na faixa de 190 a 400 nm,
com a resolugdo de 1 nm. Esta faixa foi selecionada pois ali se esperava encontrar o pico
caracteristico da fluoxetina com base na literatura (ver sec¢ao 2.4.1.4).

Com esse espectro conhecido, foi identificado o pico caracteristico da solucao de fluoxetina
(ApLx) de forma gréafica. A partir disso, fez-se a leitura da absorbancia de cada uma das solugdes
preparadas no comprimento de onda Ag x.

A correlacdo, entre a concentracdao conhecida e seu valor de absorbancia medido, foi
analisada de forma grafica, utilizando-se o programa Microsoft Excel (versao 2112). Através de
uma regressao linear, obteve-se uma equacgdo de 1° grau que relaciona a absorbancia de uma
solucao com sua concentragdo de fluoxetina. A analise estatistica do ajuste da correlagdo linear foi

feita através do programa Statistica (versdo 12).
3.2 REATOR

O reator utilizado foi projetado por Amorim (2016) e ¢ composto por um paralelepipedo
reto de madeira com tampa. Suas dimensdes sdo: 27,4 cm de altura, 54,8 cm de largura e 20 cm de
profundidade. Suas paredes e tampa sdo revestidas internamente com uma placa metélica

galvanizada de zinco e aluminio (Figura 9 e Figura 10a).



50

Figura 9 — Modelo tridimensional do reator fotocatalitico utilizado

Fonte: Propria

Figura 10 — Parte externa do reator fotocatalitico com destaque para: (A) Caixa de reagdo,
(B) Trocador de calor

Fonte: Propria (2022)

A radiacdo ultravioleta do sistema ¢ fornecida por meio de uma lampada UV da marca
Philips® do tipo germicida e com poténcia de 36 W. Seu comprimento de onda emitido esta na
faixa de 254 a 254,3 nm. Suas dimensdes sdo 39 mm de didmetro ¢ 410 mm de largura

(Figura 11a).
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Figura 11 — Parte interna do reator fotocatalitico com destaque para: (A) Lampada UV, (B) Béquer
de reacdo, (C) Trocador de calor, (D) Sensor de temperatura

Fonte: Propria (2022)

Durante o experimento, o material a ser submetido ao processo de degradagao foi colocado
em um béquer de 600 ml, em conjunto com o material de reagdo (H>O> ou catalisador), quando
necessario (Figura 11b). A temperatura foi ajustada através do sistema de controle de temperatura

e o pH da solu¢@o medido utilizando-se um pHmetro da marca Novatecnica (modelo NT PHM).
3.2.1 Controle de Temperatura

O controle de temperatura foi realizado utilizando um sistema de troca de calor simples. O
sistema ¢ composto por um banho termostatizado da marca TECNAL (modelo TE-2005)
(Figura 10b), o qual esta conectado a uma serpentina de cobre, em formato de espiral com 6 voltas,
através de tubos de silicone (Figura 11c¢). O liquido de troca de calor foi 4gua destilada.

A serpentina ¢ colocada dentro do béquer e o banho termostatizado ¢ ligado na temperatura
desejada, permitindo o fluxo de 4gua no interior da serpentina. A temperatura no béquer ¢ medida
com um termometro da marca AKSO (modelo AK22, resolugdo 0,1°C) (Figura 11d). O valor de
temperatura no banho ¢ ajustado manualmente, de forma que o valor da temperatura no béquer se

aproxime do definido no planejamento experimental fatorial.
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O experimento ¢ iniciado quando a temperatura esta na faixa de +0,1°C da temperatura
desejada. Durante o experimento, a temperatura ¢ sempre mantida na faixa de £1°C da temperatura
desejada, ajustando-se a temperatura do banho manualmente a fim de que esteja sempre o mais

proximo possivel dessa temperatura.
3.3 DEGRADACAO DA FLUOXETINA
3.3.1 Experimentos de Degradacio Preliminares

A fim de avaliar a viabilidade da degradacao da fluoxetina por meio de POA, foram
realizados experimentos de degradacdo sem o controle de temperatura e sem o uso de catalisador
ou de H>O,. Dessa forma, realizou-se um experimento de degradag¢do, em triplicata, de uma
solugdo de 250 ml de fluoxetina, com concentracao de 10 mg/L, durante o periodo de 60 minutos.

Amostras foram coletadas no inicio (C;) e fim do experimento (Cs) para posterior analise.
3.3.2 Planejamento Experimental Fatorial

O planejamento experimental fatorial ¢ um mecanismo estatistico que tem como objetivo
estudar e verificar a influéncia de diferentes fatores em um determinado conjunto de resultados.
Neste trabalho, foram estudados os efeitos da peroxidacdo fotoassistida e da fotocatélise
heterogénea com TiO> na degradagado da fluoxetina.

Com esse objetivo foi realizado um planejamento experimental fatorial onde foram
avaliados os efeitos da quantidade de perdxido, da presenca de catalisador e da temperatura na
degradacao da fluoxetina () e na variacdo de pH (ApH) do sistema. Os parametros para cada um
desses fatores sdo apresentados na Tabela 3.

Neste trabalho, foram analisados 3 fatores independentes, 2 continuos (temperatura e
quantidade de peroxido) e 1 qualitativo (presenca de catalisador). Neste planejamento, foram
utilizados pontos centrais e, como existem 2 fatores continuos e 1 qualitativo, sdo necessarios 4
pontos centrais.

Os 4 pontos centrais sdo referentes a 2 pontos com a temperatura e o peréxido no ponto
médio, e a 2 pontos onde nao existe catalisador, com a temperatura e o peréxido no ponto médio.

O estudo foi feito em triplicata e, portanto, foram necessarios 36 experimentos (2°x3+2x3+2x3).



53

Os experimentos foram realizados de forma aleatéria a fim de ndo introduzir viés ao trabalho. A

metodologia do experimento ¢ explicada na se¢do a seguir.

Tabela 3 — Fatores para o planejamento experimental fatorial

Fator Limite Superior (+)  Ponto Central (0)  Limite Inferior (-)
(1) Temperatura 35°C 30°C 25°C

(2) Quantidade de H>O» 3,0 ml 1,5 ml 0

(3) Presenca de catalisador Sim — Nao
Variavel de Resposta Unidade Equacao correspondente
Degradagao da fluoxetina () % 22

Variagao de pH (ApH) Adimensional 23

Fonte: Propria

3.3.3 Experimentos de Degradacido com Fatores Controlados

Cada um dos experimentos foi feito de forma individual. 330 ml de solucao de fluoxetina
com concentracdo de 10 mg/L foram colocados dentro do béquer e o pH da solugdo foi medido
(pHi). Uma amostra de 15 ml foi coletada para posterior determinacdo da concentragdo inicial de
fluoxetina da solugdo (C;). O béquer foi introduzido no reator e esperou-se que a solugdo atingisse
a temperatura desejada, de acordo com o planejamento experimental.

Seguiram-se entdo os seguintes passos:

1. Introduziu-se um disco de TiO> novo dentro do béquer, quando solicitado
pelo planejamento experimental;

2. Quando o experimento utilizava um disco de TiO,, aguardou-se 20 minutos
apods sua inser¢ao com a lampada UV desligada;

3. Colocou-se a quantidade, definida pelo planejamento experimental, de
solucdo de H,O; e misturou-se a solucao;

4. Fechou-se a tampa e ligou-se a lampada UV;

5. Acompanhou-se o experimento, mantendo-se a temperatura da solugdo no
intervalo de +1°C da temperatura desejada;

6. Apods 90 minutos, desligou-se a lampada UV;
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7. Coletou-se e se armazenou a solucao obtida ap6s a degradacao, para posterior

determinagdo da concentragdo final de fluoxetina da solugdo (C).
3.4 ANALISE DOS DADOS

Apos a finalizagdo dos experimentos, as amostras coletadas ao inicio e ao fim de cada
experimento foram analisadas através do espectrofotometro UV-Visivel, fazendo-se a leitura de
sua absorbancia no comprimento de onda Ag; x. Dessa forma, utilizando-se a equagdo obtida pela
regressao linear descrita na secdo 3.1.4, foi possivel determinar a concentragdo inicial (C;) e a
concentragdo final (Cr) de cloridrato de fluoxetina de cada experimento.

O célculo da degradagao () foi feito comparando-se a quantidade degradada com relagdo
a concentracao original através da Equagdo 22. A determinag¢do da variacdo de pH (ApH) foi feita

através da Equagdo 23.

Ci—C
x=""—" x100% (22)
f

Calculos estatisticos descritivos simples (como média e desvio padrao), além dos calculos
das equagdes 22, 23 e 24, foram feitos utilizando-se o programa Microsoft Excel (versdo 2112) ou
Statistica (versdo 12). Para a detecgao de valores aberrantes (outliers) utilizou-se o teste de Grubbs,
realizado no programa Statistica (versao 12), usando-se o nivel de significancia de a=0,05, o
padrao na literatura.

Para o estudo da possibilidade de correlagdo entre as variaveis ndo controladas (C; e pH;)
e os resultados obtidos foi feita uma analise da correlagdo linear entre os dados, utilizando-se o
nivel de significancia de a = 0,05 e adotando-se o limite minimo de |R| = 0,75 para considerar se
existe correlacao linear.

O estudo de analise de varidncia (ANOVA) foi feito no programa Statistica (versao 12),
através da sua funcdo de “Analise de um experimento com fatores de dois niveis”. Foi adotado no
modelo a inclusdo de interagdes de 3 vias, a checagem da curvatura e o termo de erro da ANOVA

como sendo o erro puro. O estudo da significancia foi feito baseado nos efeitos padronizados com
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um nivel de significancia de 0=0,05. Também foi feita avaliacdo das médias marginais dos
resultados obtidos, usando os mesmos parametros citados. Os graficos apresentados neste trabalho

foram construidos no programa Matlab. (Versao R2022a)
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4 RESULTADOS E DISCUSSAO
4.1 CURVA ANALITICA DA FLUOXETINA

Durante a realizacdo dos experimentos neste trabalho foram utilizados um total de 8
comprimidos de cloridrato de fluoxetina. A massa de seu conteudo foi medida e se obteve o valor
médio de 0,132 £ 0,003 g (com limite de confianca de 95%)).

Foi realizada a varredura do espectro de absorbancia da solucdo de 10 mg/L na faixa de
190 a 400 nm ¢ o seu resultado ¢ mostrado na Figura 12. Picos de absor¢ao foram identificados
nos comprimentos de onda de 191nm, 226nm e 264nm. O pico de 191 nm tem uma absorbancia
de 1,7585 e ndo foi utilizado a fim de evitar violar a linearidade da lei de Beer-Lambert. O pico de
264 nm tem uma absorbancia de 0,0119, sendo um nivel muito baixo para definir como ponto

maximo da curva analitica.

Figura 12 — Espectro de absor¢do de uma solucao de 10 mg/L de cloridrato de fluoxetina e seus
picos de absorcao
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O pico de 226 nm apresentou uma absorbancia de 0,3374, tendo uma magnitude adequada
para respeitar a linearidade da lei de Beer-Lambert e permitir uma resolu¢ao adequada para a curva
analitica. O valor de 226 nm esta de acordo com o esperado dentro da literatura para pico
caracteristico de uma solu¢ao de cloridrato de fluoxetina. Um resumo dos valores encontrados na
literatura para o pico caracteristico de solu¢des de cloridrato de fluoxetina ¢ apresentado na
Tabela 4. Com base nisso, o valor de 226 nm foi selecionado como sendo o pico caracteristico e,

portanto, o valor de Ap; x = 226 nm.

Tabela 4 — Valores da literatura para o pico caracteristico de solugdes de cloridrato de fluoxetina

Autor(es) Solvente Pico Caracteristico (nm)
SUJATHA et al. (2004) Agua 225
ZAHEER et al., (2010) Metanol 226
PARMAR et al. (2011) HCI 0,IN 225
KUMAR, Rubesh S et al. (2011) Metanol e HCI1 1M 226
MUKHOPADHYAY; ,
Solugdo Agua/Metanol 9:1 216
PRADHAN; SAMANTA (2014)
KUMAR, Amrish; JAIN (2016) Metanol 229
VIMALAKKANNAN et al ,
Agua 224
(2019)
Média 224,429 + 4,036
Este trabalho 226

Fonte: Propria (adaptado de KUMAR, Amrish; JAIN, 2016; KUMAR, Rubesh S et al., 2011; MUKHOPADHYAY;
PRADHAN; SAMANTA, 2014; PARMAR et al., 2011; SUJATHA et al., 2004; VIMALAKKANNAN et al., 2019;
ZAHEER et al., 2010)

Com o valor de Ag; x definido, foram obtidas as absorbancias, nesse comprimento de onda,
de solugdes com concentracao conhecida. Com base nesses valores foi possivel, através de uma
regressao linear, obter uma correlagdo direta entre absorbancia (A) e a concentracio (C) de uma
solucdo de agua e cloridrato de fluoxetina. O grafico da regressao linear ¢ apresentado na Figura 13

e a correlacdo matematica € apresentada na Equacao 24.
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C =0,3351 + 28,258 A (24)

Figura 13 — Regressao linear da concentragdo de uma solucdao de cloridrato de fluoxetina em
fungdo de sua absorbancia
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O coeficiente que relaciona a concentragdo com a absorbancia (28,258) possui um
valor-p=3,77x10712. Seu indice de correlagdo é R=0,9980 ¢ o coeficiente de determinagio do ajuste
linear ¢ R*=0,9961. Dessa forma, utilizando-se o nivel de significancia padrao da literatura
(0=0,05), conclui-se que a correlagdo entre concentragdo e absorbancia € significativa e que a
equagdo de regressao linear possui um bom ajuste de correlagdo linear. Dessa forma, € possivel
utilizar a equacao obtida (Equagdo 24) para estimar a concentragao de cloridrato de fluoxetina com
base na absorbancia da solu¢do. (CROUCH et al., 2013; MINITAB, 2013; STATSOFT INC.,
2014)
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4.2 RESULTADOS PRELIMINARES DE DEGRADACAO

Os experimentos de degradagao preliminar, conduzidos de acordo com a se¢do 3.3.1, foram
realizados a fim de avaliar o potencial de degradacao da fluoxetina, na sua forma de cloridrato,
através de POAs. Os dados obtidos apds a realizagdo dos experimentos, em triplicata, sdo
apresentados na Tabela 5. As concentragdes iniciais e finais foram calculadas por meio da Equagao

24.

Tabela 5 — Resultados do estudo de degradacdo preliminar do cloridrato de fluoxetina

. Concentragdo Inicial ~ Concentragdo Final Degradacao
Experimento
(mg/L) (mg/L) (%)
1 8,0 6,2 22,500
2 9,5 6,6 30,526
3 9,5 6,5 31,579
Média 28,202 + 4,966

Fonte: Propria

Na Figura 14 sdo mostrados os espectros de absorc¢do no inicio e no fim do 3° experimento
preliminar, que foi aquele que apresentou maior degradagdo. O espectro ao inicio do experimento
¢ similar ao apresentado na Figura 12 e apresenta o pico caracteristico em 226 nm. Porém, o
espectro da solu¢do ao fim do experimento apresenta diferenca no formato além de ndo apresentar
0 pico caracteristico em 226 nm.

O padrao do espectrograma no final do experimento indica que existem substincias
desconhecidas na solugdo, as quais possuem espectros que interferem no resultado observado.
Dessa forma, a concentragao da solucao e, por consequéncia, a degradagdo observada, representam
um limite inferior para esses valores.

Os resultados preliminares indicam que existe degradagcdo do cloridrato de fluoxetina
através de fotolise direta, porém esses valores sao baixos. Kwon e Armbrust (2006) avaliaram que
a intensidade luminosa ¢ um fator importante na degradagdo da fluoxetina. Uma intensidade
proxima a da radiag@o solar (0,25 W/m?) apresentou taxas de degradacdo extremamente baixas

(2 2 3%). No presente trabalho ndo foi avaliada a intensidade luminosa da lampada UV utilizada.



60

Figura 14 — Espectros de absor¢ao para o inicio e fim do 3° experimento preliminar, com destaque
para a regido do pico caracteristico de absorbancia
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A maioria dos autores na literatura apresenta a poténcia da lampada, porém ndo apresentam

o valor da intensidade luminosa. Dessa forma, temos autores que apresentam altos valores de

degradacao da fluoxetina para diferentes valores de poténcia da lampada. Moreira et al. (2019)

apresentaram degradagdo de 98,90% apos 1 hora de exposicdo a 4 lampadas de baixa pressao de

mercurio com poténcia de 15 W. Pan et al. (2022) apresentaram 97,2% de degradagao apds 60

minutos de exposi¢ao utilizando 1 lampada de mercurio em alta pressdo com poténcia de 300 W.

Os resultados observados nos experimentos preliminares mostram, portanto, que a

degradacao observada, no reator em estudo, € superior aquela que seria obtida pela degradacao

natural devido a exposi¢do a luz solar, porém ¢ inferior ao que se espera na faixa de poténcia

estudada (36 W).
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4.3 ANALISE DOS RESULTADOS DO PLANEJAMENTO EXPERIMENTAL FATORIAL

Os resultados preliminares mostram que existe um potencial de degradagao da fluoxetina
no reator estudado. Em conjunto com os dados da literatura, buscou-se entdo determinar quais
fatores seriam relevantes nesse processo para que assim houvesse um aumento na degradagao.

Os fatores analisados no planejamento experimental fatorial realizado foram a temperatura,
a presenca de catalisador e a quantidade de peréxido de hidrogénio utilizado. Além disso, existem
duas variaveis (C; e pHi) ndo controladas no processo que podem ter afetado os resultados. Os

resultados obtidos nos experimentos realizados sdo apresentados na Tabela 6.
4.3.1 Influéncia das Variaveis nao Controladas

Todos os experimentos foram realizados com solugdes preparadas com uma concentragao
inicial de cloridrato de fluoxetina calculada de 10 mg/L. Porém, devido a variacdes na quantidade
de cloridrato de fluoxetina presente nas capsulas e erros decorrentes da precisdo dos instrumentos
utilizados, a concentragdo inicial pode apresentar pequenas variagdes entre experimentos. Por esse
motivo, ao inicio de cada experimento, coletou-se uma amostra, que apods analise
espectrofotométrica permitiu determinar o valor real de C; em cada experimento.

A fim de verificar se existiam valores aberrantes (outliers) dentre os dados obtidos, o
conjunto de dados foi submetido ao teste de Grubbs. O valor obtido para o conjunto de dados foi
de G =2,728. Para 36 valores, utilizando-se o nivel de significancia padrao da literatura (a=0,05),
o valor de Geit = 2,991. Dessa forma, como G < Gerit, entdo nenhum dos valores € aberrante. O
valor mais distante do grupo ¢ 9,4 mg/L (experimento 2), porém essa distdncia ndo ¢
estatisticamente significativa (p = 0,145).

Avaliou-se também se existia alguma correlagcdo entre o valor da concentragao inicial e os
resultados obtidos. Neste trabalho, para a andlise dos dados, considerou-se que existiu uma
correlagdo linear quando R>0,75. A correlagdo entre C; e ApH apresentou uma tendéncia negativa,
¢ estatisticamente significativa (p = 0,011), porém ndo apresentou correlagdo linear entre os dados
(R =-0,420). Figura 15a mostra a relagao entre os dados. Com bases nesses dados estatisticos, foi
possivel concluir que a concentragao inicial pode ter afetado o valor observado de ApH, dentro dos

intervalos estudados.
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Tabela 6 — Matriz do planejamento experimental e os resultados obtidos de variacdao de pH, de

concentracdo e de degradacao do cloridrato de fluoxetina

Experimento F (1) F(2) F(3) pH; pHr ApH
1 25 0,0 Nao 5,60 5,40 -0,20
2 25 0,0 Sim 5,25 5,46 0,21
3 25 3,0 Nao 5,43 5,13 -0,30
4 25 3,0 Sim 5,23 491 -0,32
5 35 0,0 Nao 5,63 5,50 -0,13
6 35 0,0 Sim 5,35 5,42 0,07
7 35 3,0 Nao 5,30 5,27 -0,03
8 35 3,0 Sim 5,26 5,27 0,01
9(0) 30 1,5 Nao 5,38 4,81 -0,57
10 (C) 30 1,5 Sim 5,25 4,30 -0,95
11 (C) 30 1,5 Nao 5,28 4,71 -0,57
12 (C) 30 1,5 Sim 5,30 4,81 -0,49
13 25 0,0 Nao 5,75 5,50 -0,25
14 25 0,0 Sim 5,23 5,46 0,23
15 25 3,0 Nao 5,42 5,15 -0,27
16 25 3,0 Sim 5,34 4,78 -0,56
17 35 0,0 Nao 5,58 5,49 -0,09
18 35 0,0 Sim 5,36 5,57 0,21
19 35 3,0 Nao 5,44 5,15 -0,29
20 35 3,0 Sim 5,03 5,15 0,12
21 (C) 30 1,5 Nao 5,32 4,79 -0,53
22 (0) 30 1,5 Sim 5,25 4,64 -0,61
23 (O) 30 1,5 Nao 5,40 4,76 -0,64
24 (C) 30 1,5 Sim 5,37 4,94 -0,43
25 25 0,0 Nao 5,54 5,58 0,04
26 25 0,0 Sim 5,30 5,46 0,16
27 25 3,0 Nao 5,43 4,97 -0,46
28 25 3,0 Sim 5,32 5,03 -0,29
29 35 0,0 Nao 5,60 5,51 -0,09
30 35 0,0 Sim 5,32 5,37 0,05
31 35 3,0 Nao 5,40 5,15 -0,25
32 35 3,0 Sim 5,23 4,53 -0,70
33 (C) 30 1,5 Nao 5,42 4,83 -0,59
34 (C) 30 1,5 Sim 5,31 4,72 -0,59
35(C) 30 1,5 Nao 5,36 4,86 -0,50
36 (C) 30 1,5 Sim 5,17 4,70 -0,47
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Tabela 6 — Matriz do planejamento experimental e os resultados obtidos de variacdao de pH, de

concentracdo e de degradacao do cloridrato de fluoxetina (continuagao)

Experimento F (1) F(2) F(3) GCi Cr X

1 25 0,0 Nao 10,9 7,5 30,86
2 25 0,0 Sim 9,4 6,0 35,97
3 25 3,0 Nao 10,1 2.3 77,25
4 25 3,0 Sim 11,2 1,6 85,68
5 35 0,0 Nao 10,8 6,7 37,70
6 35 0,0 Sim 10,4 6,7 35,46
7 35 3,0 Nao 10,1 2,2 77,99
8 35 3,0 Sim 11,0 2,2 79,64
9(0) 30 1,5 Nao 10,4 2,0 80,76
10 (C) 30 1,5 Sim 11,3 3,9 65,38
11 (C) 30 1,5 Nao 10,3 2,1 80,03
12 (C) 30 1,5 Sim 11,2 2,5 77,72
13 25 0,0 Nao 10,9 7,7 29,39
14 25 0,0 Sim 10,4 7,2 31,13
15 25 3,0 Nao 10,3 2,5 76,12
16 25 3,0 Sim 11,2 3,1 72,62
17 35 0,0 Nao 10,8 0,6 38,92
18 35 0,0 Sim 10,2 6,9 32,08
19 35 3,0 Nao 10,1 2,4 76,36
20 35 3,0 Sim 11,2 2,4 78,59
21 (C) 30 1,5 Nao 10,4 2,0 80,43
22 (0) 30 1,5 Sim 11,1 2,6 76,56
23 (O) 30 1,5 Nao 10,4 2,0 80,73
24 (C) 30 1,5 Sim 10,9 2,2 80,14
25 25 0,0 Nao 10,5 7,8 25,34
26 25 0,0 Sim 10,3 7,0 32,56
27 25 3,0 Nao 10,2 2,8 72,12
28 25 3,0 Sim 11,3 2,6 76,54
29 35 0,0 Nao 10,6 6,4 40,08
30 35 0,0 Sim 10,6 6,9 34,99
31 35 3,0 Nao 10,3 2,2 78,77
32 35 3,0 Sim 11,4 4,8 57,96
33 (C) 30 1,5 Nao 10,4 1,9 81,58
34 (C) 30 1,5 Sim 10,9 2,5 76,70
35(C) 30 1,5 Nao 11,1 2,1 81,34
36 (C) 30 1,5 Sim 11,3 3,0 73,14

Legenda: F (1): Temperatura (°C). F (2): Quantidade de H>O, (ml). F (3): Presenga de Catalisador. (C): Ponto Central.

Ci: Concentragao Inicial (mg/L). Cy: Concentragao Final (mg/L). y: Degradagdo do cloridrato de fluoxetina (%).

Fonte: Propria
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A correlagdo entre C; e yx apresentou uma tendéncia positiva, € estatisticamente
ndo significativa (p = 0,204) e ndo apresentou correlagdo linear entre os dados (R = 0,217). A
Figura 15b mostra a relagao entre os dados. Com bases nesses dados estatisticos, foi possivel
concluir que a concentracdo inicial ndo afetou valor observado de ApH, dentro dos intervalos

estudados.

Figura 15 — Correlagdo entre a concentragdo inicial e a os valores de variagdo de pH (ApH) e
conversao (y)
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Fonte: Propria

Devido a configuracdo do sistema e os equipamentos disponiveis nao foi possivel realizar
um controle efetivo do pH da solugdo, sendo registrado apenas o seu valor inicial e seu valor final,
obtendo-se assim a sua variagdo ao longo do processo (ApH). Moreira et al. (2019) mostraram que
existe uma relagdo entre a degradacdo e o pH da solucdo. Por esse motivo, avaliou-se também se
existe uma relacdo entre o pH inicial e os resultados obtidos.

A correlacao entre pH; e pHr apresentou uma tendéncia positiva, € estatisticamente
significativa (p = 0,004), porém ndo apresentou correlacdo linear entre os dados (R = 0,472). A
Figura 16a mostra a relagdo entre os dados. Este resultado mostra uma possivel relagdo entre o pH

inicial e o final, de forma que quanto maior ele for ao inicio do experimento, maior ele serd no seu

fim.
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A correlagdo entre pH; e ApH apresentou uma tendéncia positiva, ¢ estatisticamente nao
significativa (p = 0,711), e ndo apresentou correlacdo linear entre os dados (R = 0,064). A
Figura 16b mostra a relacdo entre os dados. Com bases nesses dados estatisticos, € possivel

concluir que o pH inicial ndo afetou o valor observado de ApH, dentro dos intervalos estudados.

Figura 16 — Correlacdo entre o pH inicial (pH;) e a os valores de pH final (pHy), variagdo de pH

(ApH) e conversao (y)
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A correlagdo entre pH; e x apresentou uma tendéncia negativa, € estatisticamente
significativa (p = 0,008), porém nao apresentou correlagdo linear entre os dados (R = 0,436). A
Figura 16¢c mostra a relagdo entre os dados. A diminui¢do de y com o aumento do pH ¢ um
comportamento diferente do observado por Moreira et al. (2019) que observaram maiores
degradacdes em condi¢des basicas.

De forma geral, como as varia¢des de C; e pH; ndo foram controladas ou padronizadas, as
correlacdes que surgem entre essas varidveis e os resultados obtidos indicam apenas a
possibilidade de que possam ter afetado os valores. As possiveis alteracdes que tenham causado
nos valores representam parte do erro experimental em conjunto do erro atribuido a precisdao dos

equipamentos utilizados.



4.3.2 Influéncia dos Fatores na Variacdo do pH (ApH)

O conjunto de resultados obtidos através do planejamento experimental foi submetido a
uma analise de variancia (ANOVA) a fim de investigar quais sdo os fatores significativos nesse

processo. Os dados da ANOVA sdo mostrados na Tabela 7. Os efeitos padronizados em conjunto

com seus niveis de significancia sdo mostrados no grafico de Pareto (Figura 17).

Tabela 7 — Tabela da anélise de variancia para os resultados obtidos de varia¢do de pH (ApH)

Fator S.Q. G.L. QM. F p
Curvatura 1,605035 1 1,605035 55,00075 0,000000
F (1) 0,033004 1 0,033004 1,13097 0,297345
F(2) 0,525104 1 0,525104 17,99408 0,000248
F(3) 0,052136 1 0,052136 1,78658 0,192923
(1) x(2) 0,063037 1 0,063037 2,16015 0,153629
(H)x(3) 0,002204 1 0,002204 0,07553 0,785619
2)x(3) 0,133504 1 0,133504 4,57487 0,042006
(Hx2)x(@3) 0,010838 1 0,010838 0,37138 0,547544
Falta de Ajuste 0,044501 1 0,044501 1,52496 0,227915
Erro Puro 0,758733 26 0,029182

S. Q. Total 3,228097 35

Fator Efeito Erro Padrao. Efeito Padronizado
Curvatura -0,895833 0,120793 -7,41625

F (1) 0,074167 0,069740 1,06347

F (2) -0,295833 0,069740 -4,24194

F (3) 0,076111 0,056943 1,33663
(Hx((2) 0,102500 0,069740 1,46974

(1) x3) -0,019167 0,069740 -0,27483
2)x(3) -0,149167 0,069740 -2,13890
(Hx(2)x(3) 0,042500 0,069740 0,60941

Legenda: F (1): Temperatura (°C). F (2): Quantidade de H,O, (ml). F (3): Presenga de Catalisador. S.Q: Soma dos
Quadrados. G.L: Graus de Liberdade. Q.M.: Quadrado Médio. F: valor do teste F. p: valor do teste p de significancia

estatistica. x: indica a interag@o entre efeitos. Fonte: Propria
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Figura 17 — Grafico de Pareto dos efeitos padronizados dos fatores estudados e suas interagdes na
variagdo de pH (ApH), com um nivel de significancia a=0,05
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Fonte: Propria

O pH sofreu pequenas variagdes ao longo dos experimentos apresentando, de forma geral,
a tendéncia de diminuir ao longo do processo. Sua maior variagdo negativa foi de - 0,95
(experimento 10) e sua maior variagao positiva de 0,23 (experimento 14). Os fatores significativos
no valor de ApH foram a Curvatura, o fator 2 (quantidade usada de H>O) e a interagdo entre os
fatores 2 e 3.

O fator 2 é o unico que, de forma individual, apresentou significancia estatistica e foi o
principal responsavel pela variacdo do pH. O efeito dele ¢ negativo e, portanto, um aumento na
quantidade de H>O» utilizado causa uma variag¢ao negativa no valor do pH (para a faixa de valores
estudados). Esse efeito pode ser observado na Figura 18, onde ocorre um deslocamento negativo
da média marginal de ApH quando ¢ aumentada a quantidade de H>O».

O ApH também ¢ influenciado de forma significativa pela interagdo entre os fatores 2 e 3.
A presenca de catalisador na auséncia de H>O, promove uma varia¢ao positiva de pH, enquanto a
presenca de H>O» na auséncia de catalisador promove uma variagdo negativa de ApH. O efeito ¢
observado na diferenca entre a Figura 18a e Figura 18b, com o deslocamento da média marginal

de ApH, dependendo da presenca ou auséncia de catalisador ou H>O».
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Figura 18 — Grafico das médias marginais da variacdo de pH (ApH) em funcdo dos fatores
estudados, com limite de confianga de 95%
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Fonte: Propria

Os fatores 1 e 3, como fatores individuais, tem um efeito positivo no valor de ApH, porém
esses efeitos ndo sdo estatisticamente significativos. As outras interagdes entre os fatores também
ndo apresentaram significancia estatistica.

A curvatura do modelo também se apresentou como um fator significativo no estudo
estatistico, indicando que a relacdo matemadtica dos fatores com a variacdo de pH ndo ¢ do tipo
linear. O termo de falta de ajuste ndo € significativo, o que indica que o modelo que avalia o
sistema (dentro dos limites estudados) ¢ uma boa representagdo da interagdo entre as variaveis.

O H20; ¢ um 4cido fraco, apresentando um pKa= 11,75 a 20 °C. A sua dissociacdo em
agua libera o ion H3O". Portanto, a variagdo negativa de ApH de uma solugio a qual se adicionou

H>0» e que ndo possui um controle de pH ¢ um efeito esperado. (EUL; MOELLER; STEINER,
2001)

4.3.3 Influéncia dos Fatores na Degradacio do Cloridrato de Fluoxetina (y)

O conjunto de resultados obtidos através do planejamento experimental foi submetido a
uma analise de variancia (ANOVA) a fim de investigar quais sdo os fatores significativos nesse
processo. Os dados da ANOVA sdo mostrados na Tabela 8. Os efeitos padronizados em conjunto

com seus niveis de significancia sdo mostrados no grafico de Pareto (Figura 19).
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Tabela 8 — Tabela da andlise de varidncia para os resultados obtidos da degradacdo de

fluoxetina ()

Fator S.Q. G.L. Q.M. F p
Curvatura 0,427729 1 0,427729 191,3736 0,000000
F (1) 0,002198 1 0,002198 0,9835 0,330488
F(2) 1,063233 1 1,063233 475,7095 0,000000
F (3) 0,005119 1 0,005119 2,2904 0,142240
(Hx(2) 0,008442 1 0,008442 3,7771 0,062856
(Hx(3) 0,012385 1 0,012385 5,5413 0,026408
2)x(3) 0,000233 1 0,000233 0,1042 0,749435
(MHx2)x(3) 0,000016 1 0,000016 0,0072 0,933146
Falta de Ajuste 0,005473 1 0,005473 2,4488 0,129708
Erro Puro 0,058111 26 0,002235

S. Q. Total 1,582940 35

Fator Efeito Erro Padrio. Efeito Padronizado
Curvatura 0,462455 0,033429 13,83378

F (1) 0,019140 0,019300 0,99169
F(Q2) 0,420958 0,019300 21,81077

F (3) -0,023849 0,015759 -1,51340
(Hx(2) -0,037510 0,019300 -1,94349
(Hx(@3) -0,045433 0,019300 -2,35399
2)x(3) -0,006230 0,019300 -0,32279
(Hx(2)x(3) 0,001635 0,019300 0,08470

Legenda: F (1): Temperatura (°C). F (2): Quantidade de H,O, (ml). F (3): Presenca de Catalisador. S.Q: Soma dos

Quadrados. G.L: Graus de Liberdade. Q.M.: Quadrado Médio. F: valor do teste F. p: valor do teste p de significancia

estatistica. x: indica a interag@o entre efeitos. Fonte: Propria
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Figura 19 — Grafico de Pareto dos fatores estudados e seus efeitos padronizados na degradagdo do
cloridrato de fluoxetina (), com um nivel de significancia a=0,05
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Fonte: Propria

O experimento 4 apresentou 85,68% de degradag@o, com condicdes de 3 ml de H>Oo,
presenca de catalisador e 25°C, sendo a maior observada. Por outro lado, o experimento 25, com
condi¢des de 0 ml H,O,, auséncia de catalisador e 25°C, apresentou 25% de degradagdo, sendo a
menor observada.

De forma similar ao observado no caso do ApH, o unico fator individual a ter significancia
no processo foi a quantidade de perdxido. Neste caso, porém, o efeito € positivo e seu efeito padrdo
¢ 5,1 vezes maior que o efeito observado no caso da variavel ApH. O aumento na quantidade de
peroxido aumenta a degradagdo observada no processo. E possivel observar esse efeito na
diferenca das médias marginais de , dependendo da quantidade utilizada de H>O>, como mostrado
na Figura 20.

A degradacao do cloridrato de fluoxetina € um resultado esperado por ja ter sido observado
anteriormente na literatura. Porém, apesar de apresentar degradagdes médias de 75% (sem
catalisador, 25°C e 3,0 ml de perdxido), 77% (sem catalisador, 35°C e 3,0 ml de perdxido), 78%
(com catalisador, 25°C e 3,0 ml de perdxido) e 72% (com catalisador, 35°C e 3,0 ml de perdxido),
as degradagdes sao inferiores ao observado na literatura quando usado o H>O». Spina et al. (2021)
observaram degrada¢do maxima (99,8%) apds 10 minutos, com uma concentragao de 0,42 mmol/L
de H2O». Neste trabalho, a adi¢ao dos 3 ml da solugao de H,O» resultou numa concentragao inicial

de H>O7 de 3,2 mmol/L.
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Figura 20 — Grafico das médias marginais da degradagdo do cloridrato de fluoxetina (y) em fungao
dos fatores estudados, com limite de confianga de 95%
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Fonte: Propria

Ainda, de acordo com Spina et al. (2021), o presenca de H>O> ndo ¢ um fator relevante
para o processo de degradacdo da fluoxetina, atribuindo a degradacdo principalmente a radiacao
UV. Esse resultado ¢ contrario ao observado neste trabalho. O perdxido € responsavel pelo
aumento significativo na degradacdo. Além disso, a radiagdo UV ndo mostrou potencial, de forma
individual, de alta degradacdo, como mostrado nos experimentos preliminares e nos resultados do
planejamento experimental onde ndo houve uso de H>O».

Hollman, Dominic e Achari (2020) obtiveram uma degradacdo aproximada de 96%,
utilizando uma concentragdo de H>O» equivalente a aproximadamente 3 mmol/L (similar a deste
trabalho quando usados 3 ml de solu¢do de H>O»), ap6és 5 minutos de reagdo. Utilizando uma
concentragdo de aproximadamente 1,5 mmol/L foi obtida uma degradacdo de aproximadamente
91%, evidenciando um aumento na degradacao com o aumento na quantidade de H>O,.

E importante, porém notar que a geometria dos sistemas utilizados por esses autores é
bastante diferente da utilizada neste trabalho no que se refere a distribui¢do da radiagdo UV. No
caso de Spina et al. (2021), o reator ¢ bastante menor que o utilizado neste trabalho e, além disso,
a lampada inserida dentro de um tubo de quartzo e esse tubo esté inserido dentro da solugdo a ser
degradada. No caso de Hollman, Dominic e Achari (2020), as dimensdes sao similares, porém o

autor utiliza um conjunto de 10 lampadas localizadas nas paredes laterais do reator.
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A interagdo entre os fatores 1 e 3 também foi significativa no processo estudado. A relacdo
¢ negativa entre esses fatores, como observado na Figura 20. Na auséncia de catalisador, 0 aumento
da temperatura promoveu um aumento na degradacao do cloridrato de fluoxetina. Porém, quando
o catalisador foi introduzido, esse efeito se inverteu, havendo uma diminui¢do na degradacao com
0 aumento na temperatura quando esta presente o H,O», e a auséncia de mudanga significativa na
auséncia do peroxido.

Apesar da interagdo entre esses fatores ser significativa, eles ndo sao significativos
estatisticamente de forma individual. A maioria dos autores na literatura nao estudou a variagao
da temperatura em seus experimentos. Em geral, uma temperatura ¢ fixada e mantida, sendo
normalmente a temperatura do ambiente em que foi realizado experimento. De acordo com
Moreira et al., (2019) a variacdo de temperatura ao longo do experimento nao produz alteragdes
significativas na degradagdo observada.

A presenca de catalisador (fator 3) também nao apresentou significancia estatistica e, além
disso, seu efeito foi negativo. Esse resultado ¢ oposto aquele relatado na literatura. O catalisador
foi introduzido no sistema com o objetivo de auxiliar na degradacdo do farmaco, porém neste caso
o comportamento observado foi de nenhuma influéncia ou até mesmo a diminui¢do da degradacao.

Hu et al. (2012) obtiveram degradacdo de aproximadamente 95% apds 60 minutos de
degradacao utilizando radiagdo UV em conjunto de nanofios de rutilo. Utilizando nanofios de
anatase a degradagdo observada foi de aproximadamente 80% e usando nanoparticulas de TiO, foi
de aproximadamente 70%.

Brazon et al. (2016) estudaram a degradacao da fluoxetina utilizando TiO> em suporte de
Hidroxiapatita obtendo niveis de 20% de degradacao apds 2,5 h de experimento. Porém, ¢é
importante notar que as concentragdes estudadas por esses autores sao muito menores (na faixa
de ppm) do que as estudadas no presente trabalho.

Da Silva et al. (2015) realizou experimento de degradagdo de fluoxetina utilizando TiO>
comercial e um catalisador gerado a partir do residuo de uma planta petroquimica que possui
titanio em sua composicao em conjunto da radiagao UV. A degradacao observada para ambos os
catalisadores estudados foi cerca 20% apds 1 h de experimento.

Hrysyk, Tiburtius e Fujiwara (2017) estudaram a degradacdo da fluoxetina utilizando a
radiacdo UV em conjunto de um catalisador de composto por esferas de acetato de celulose

contendo Ti0O; do tipo anatase em seu interior. A degradacdo observada foi de 85% apos 3 h de
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procedimento. Eles também observaram que a adsor¢ao da fluoxetina ao TiO; € baixa em pH 5,
aumentando consideravelmente em pH 11.

Ferreira (2020) estudou a degradacdo do farmaco paracetamol utilizando POAs
fotocataliticos com TiO; imobilizado em fibra de vidro, de forma similar a deste trabalho. A
degradagdes obtidas foram extremamente baixas com esse método, estando na faixa de 0,53% a
9,62%.

De forma geral, € possivel observar que, com base nos dados da literatura, a forma como o
catalisador ¢ preparado e utilizado, além do seu tipo (rutilo ou anatase) influenciam de forma muito
significativa a sua eficacia no processo. A forma de imobiliza¢ao do TiO> e, o tipo utilizado e seu
nivel de pureza sdo alguns dos fatores que podem ter influenciado para que a efetividade do
catalisador tenha sido baixa neste trabalho.

A curvatura do modelo também se apresenta como um fator significativo no estudo
estatistico, indicando que a relagao dos fatores com a degradagdo da fluoxetina ndo ¢ do tipo linear.
O termo de falta de ajuste ndo ¢ significativo, o que indica que o modelo que avalia o sistema

(dentro dos limites estudados) ¢ uma boa representagao da interagdo entre as variaveis.
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5 CONCLUSOES

A degradagdo da fluoxetina, na sua forma de cloridrato de fluoxetina, foi possivel através
dos processos oxidativos avangados estudados. Porém, em nenhum dos experimentos estudados
foi obtida a degradagao completa, obtendo-se um valor maximo de 85,68% (25°C, 3,0 ml de H,O»
e com catalisador). Esse valor ¢ inferior ao esperado de acordo com a literatura, ja que outros
autores ja apresentaram degradagdes superiores a 99%.

A determinagdao da concentracdo inicial e final da fluoxetina na solucdo por meio de
espectrofotometria UV-Visivel foi possivel. Os espectros ao inicio do experimento estao de acordo
com o descrito na literatura. Porém, os espectros ao fim do experimento ndo apresentam esse
padrdo. Devido a isso ndo ¢ possivel identificar se o valor observado ao fim do experimento ¢
representativo da concentracao final observada.

O valor obtido pode estar sendo mascarado pela presenca de outras substincias (produtos
da degradagdo) que possuem absor¢dao em comprimentos de onda similares. Dessa forma, o valor
da concentragdo final representa um limite minimo do valor real da degradacdo obtida. A
degradacdo real pode ser igual ou superior ao resultado apresentado, porém a relagdo entre esses
valores nao pode ser obtida com base nos dados disponiveis.

Os 3 métodos estudados apresentaram degradacado da fluoxetina. Aqueles que apresentaram
a maior conversao foram os que tiveram a introducao de H>O». Os experimentos que ndo tiveram
o uso do perdxido de hidrogénio apresentaram niveis de degradagcdo muito baixos.

Das variaveis estudadas, a que apresentou maior impacto sobre os valores foi a quantidade
de H,0, utilizada nos experimentos. Este foi o unico fator que foi individualmente estatisticamente
significativo para a degradag¢do da fluoxetina. A presenca de catalisador apresentou um efeito
negativo, algo inesperado de acordo com a literatura. Além disso, este fator ndo foi estatisticamente
significativo no processo.

A interacdo entre temperatura e presenca de catalisador aparece como fator significativo,
de forma que, na presenga do TiO,, o aumento da temperatura promove uma diminui¢ao na
capacidade de degradacao do processo. De forma individual, o aumento da temperatura promove
um ligeiro aumento na degradacdo, porém ele ndo ¢ estatisticamente significativo no processo.

De forma geral, ¢ possivel concluir que, dentre os métodos estudados, aquele que
apresentou o melhor potencial para a degradacdo da fluoxetina foi o processo de peroxidacao

fotoassistida. Além disso, o TiO; imobilizado em fibra de vidro, conforme o método utilizado neste
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trabalho, ndo foi eficaz na degradacdo do farmaco. Isso evidencia que a forma como o catalisador

¢ introduzido no sistema ¢ de extrema importancia para a sua eficacia no processo.
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6 PERSPECTIVAS

Tendo sido observada a degradacdo da fluoxetina com influéncia principalmente da
presenca do peroxido de hidrogénio, surge como principal perspectiva o estudo de quais sdao os
limites superiores necessarios desse reagente para conseguir obter a degradacao total do farmaco.

E importante também estudar outras formas de avaliar a concentragio da fluoxetina em
solugdo, como o uso da cromatografia de alta eficiéncia, a fim de evitar os erros provenientes da
sobreposi¢cdo de bandas na leitura correta da absorbancia no método espectrofotométrico. Este
método poderia ainda mostrar quais os produtos secundarios dessa reagdao. Essa informacao ¢
necessaria, pois ¢ importante ter conhecimento se os produtos de degradagdo da fluoxetina sdo
toxicos ou nao.

Como as observagdes do efeito do catalisador sdo divergentes na literatura, ¢ importante
que seja avaliado quais sdo as formas de utilizacdo do catalisador que sdo efetivas no processo de
degradagdo do farmaco. Esse conhecimento permitiria determinar, do ponto de vista econdmico,
qual processo oxidativo avangado seria mais efetivo na degradagao da fluoxetina.

A magnitude da radiacdo utilizada também € um efeito que pode ser de importancia para o
processo de degradacdo da fluoxetina. A avaliagdo do processo com diversas intensidades e fontes
de radiacdo pode trazer informagdes importantes sobre o funcionamento do processo, permitindo

sua otimizacao.
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