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RESUMO

Devido ao seu amplo consumo, os farmacos representam uma parcela cada vez maior
desta classe de poluentes. Essas substancias podem apresentar efeitos nocivos para
a saude humana e para os ecossistemas, principalmente devido ao seu potencial de
bioacumulagao e biomagnificagdo. Apesar da aplicacédo de tratamentos secundarios,
os efluentes ainda podem apresentar uma grande quantidade de contaminantes, que
posteriormente sdo langados em corpos hidricos. Este estudo teve como objetivo
principal avaliar a remogao dos farmacos (Clorexidina e Nistatina) por meio de
adsorc¢ao, utilizando a argila organofilica comercial Cloisite 30B. Além disso, buscou-
se entender a afinidade de diferentes farmacos com o adsorvente mencionado, a fim
de selecionar o sistema com a maior eficiéncia de remogdo. A argila organofilica
comercial Cloisite 30B foi caracterizada por difracdo de raios X e Espectroscopia na
regido do infravermelho. A capacidade de adsorgdo dos farmacos foi avaliada por
meio de estudos de variagcdo de pH, bem como testes de adsorgdo em condi¢cdes
controladas usando um planejamento fatorial 23. O objetivo foi determinar as melhores
condi¢cdes para o processo, medindo a porcentagem de remogado (% Rem) e a
capacidade de remogao no estado de equilibrio (geq) como respostas. A cinética
quimica foi determinada e ajustada utilizando modelos de pseudo-primeira ordem e
pseudo-segunda ordem. Além disso, foram levantadas isotermas de equilibrio de
adsorcao, que foram ajustadas aos modelos de Langmuir, Freundlich, Sips, Temkin e
Redlich-Peterson. Os resultados obtidos demonstraram que o pH das solugdes
sintéticas contendo Clorexidina e Nistatina ndo afetou significativamente a
porcentagem de remocao. Através do planejamento fatorial, identificou-se uma taxa
de remocgao de aproximadamente 95,77 % para a Clorexidina, e a analise estatistica
indicou que a porcentagem de remocédo (% Rem) é influenciada apenas pela
concentracao inicial. Além disso, a capacidade de adsorcdo € impactada pelas
variagdes na concentracao inicial, no tempo e na interagdo entre essas duas variaveis.
No caso da Nistatina, obteve-se uma taxa de remocao de cerca de 88,00 % e a analise
estatistica indicou que a porcentagem de remocéo (% Rem) é influenciada apenas
pela massa, enquanto a capacidade de adsorgcao € impactada pelas variacdes na
concentracdo inicial, na massa e na interacdo entre essas duas variaveis. A
investigacao da cinética de adsorgao revelou que a Clorexidina apresenta uma rapida

taxa de adsorcao, que se estabiliza em aproximadamente 8 minutos. Enquanto para



a Nistatina, o equilibrio cinético ocorre em torno de 6 minutos. Apos ajustes cinéticos,
constatou-se que o modelo que melhor se ajusta tanto para a Clorexidina quanto para
a Nistatina € o modelo de pseudo-segunda ordem, confirmando que 0 mecanismo de
controle de velocidade é a adsor¢gao quimica. A isoterma de Sips descreveu o
equilibrio da adsorgao tanto para Clorexidina como para Nistatina evidenciando que o
adsorvente utilizado € uma excelente alternativa para remocdo de farmacos de

efluentes contaminados.

Palavras-chave: Argila Organofilica, Cloisite 30B, Adsorgao, Clorexidina, Nistatina,
Isotermas.



ABSTRACT

Due to their widespread consumption, drugs represent an increasing share of this class
of pollutants. These substances can have harmful effects on human health and
ecosystems, mainly due to their potential for bioaccumulation and biomagnification.
Despite the application of secondary treatments, effluents can still contain a large
amount of contaminants, which are later released into water bodies. The main
objective of this study was to evaluate the removal of drugs (Chlorhexidine and
Nystatin) by means of adsorption, using the commercial organophilic clay Cloisite 30B.
In addition, we sought to understand the affinity of different drugs with the mentioned
adsorbent, in order to select the system with the highest removal efficiency. The
commercial organophilic clay (Cloisite 30B) underwent X-ray Diffraction analysis
(XRD) and Infrared Spectroscopy for its characterization. The adsorption capacity of
the drugs was evaluated through pH variation studies, as well as adsorption tests under
controlled conditions using a 23 factorial design. The objective was to determine the
best conditions for the process, measuring the removal percentage (% Rem ) and the
removal capacity at steady state (qeq) as responses. Chemical kinetics were
determined and fitted using pseudo-first order and pseudo-second order models.
Furthermore, adsorption equilibrium isotherms were constructed, which were fitted to
the Langmuir, Freundlich, Sips, Temkin and Redlich-Peterson models. The results
obtained showed that the pH of the synthetic solution containing Chlorhexidine and
Nystatin did not significantly affect the removal percentage. Through the factorial
design, a removal rate of approximately 95.77 % was identified for Chlorhexidine, and
the statistical analysis indicated that the removal percentage (% Rem) is influenced
only by the initial concentration. Furthermore, the adsorption capacity is impacted by
variations in initial concentration, time and the interaction between these two variables.
In the case of Nystatin, a removal rate of about 88.00 % was obtained and the statistical
analysis indicated that the removal percentage (% Rem) is influenced only by the
mass, while the adsorption capacity is impacted by variations in concentration initial
weight, the mass and the interaction between these two variables. The investigation of
the adsorption kinetics revealed that Chlorhexidine has a fast adsorption rate, which
stabilizes in approximately 6 minutes. As for Nystatin, kinetic equilibrium occurs around
30 minutes. After kinetic adjustments, it was found that the model that best fits both

Chlorhexidine and Nystatin is the pseudo-second order model, confirming that the rate



control mechanism is chemical adsorption. The Sips isotherm described the adsorption
equilibrium for both Chlorhexidine and Nystatin, showing that the adsorbent used is an

excellent alternative for removing drugs from contaminated effluents.

Keywords: Organophilic Clay, Cloisite 30 B, Adsorption, Chlorhexidine, Nystatin,
Isotherms
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1. INTRODUGAO

A partir da ultima década, o advento de tecnologias analiticas mais avangadas
permitiu que substancias quimicas que apresentam baixas concentragdes em corpos
hidricos e efluentes fossem detectadas (Valcarcel et al., 2011; Rivera-Utrilla et al.,
2013). Esses poluentes, denominados de contaminantes emergentes do meio
ambiente, compreendem farmacos, hormoénios, produtos de higiene pessoal,
surfactantes, drogas ilicitas, entre outros compostos (Wilman et al., 2014; Garcia-
Mateos et al., 2015; Sotelo et al., 2014).

Contaminantes emergentes referem-se a compostos que ndo possuem uma
legislagdo especifica de monitoramento, e em baixas concentragdes (ng.L™' a ug.L™")
podem acarretar efeitos adversos no ecossistema e na saude humana. As substancias
que sao chamadas de “contaminantes emergentes” sdo de origem natural ou sintética,
e sdo extensa e diariamente consumidas no mundo, sendo utilizadas no tratamento
medicinal e veterinario e como matéria-prima para a fabricacdo de outros produtos
(Reichert et al., 2019).

Devido ao seu amplo consumo, os farmacos representam uma parcela cada
vez maior desta classe de poluentes. Embora a sua deteccdo em ambientes aquaticos
seja na ordem de nano a microgramas por litro (Huerta-Fontela; Galceran; Ventura,
2011), eles sao continuamente introduzidos no meio ambiente, em especial nos
mananciais de agua. Essas substancias podem apresentar efeitos nocivos para a
saude humana e para os ecossistemas, principalmente devido ao seu potencial de
bioacumulag¢ao e biomagnificagao (Garcia-Mateos et al., 2015).

Os farmacos podem ser classificados como anti-inflamatérios, analgésicos,
antibidticos, antidepressivos, antiepiléticos, beta-bloqueadores, hipolipemiantes,
antihistaminicos, entre outras classes. Dentre estes, os analgésicos e anti-
inflamatorios sdo os medicamentos que apresentam maior frequéncia de detecgdo em
efluentes domésticos, assim como os antibiéticos. A remocédo dos mesmos através de
processos convencionais de tratamento muitas vezes nao atinge indices satisfatérios.
Apesar da aplicagcdo de tratamentos secundarios, os efluentes ainda podem
apresentar uma grande quantidade de contaminantes, que posteriormente sao
langados em corpos hidricos (Bueno et al., 2012).

Com isso, surge a adsorgdo por ser uma alternativa adequada, por sua

simplicidade, confiabilidade e relagao custo-eficacia na captura de contaminantes da



18

agua de forma eficiente (Bhadra e Jhung, 2017). A adsor¢gdo possui algumas
vantagens, quando comparado a outros meétodos, incluindo: aplicabilidade em
concentragcbes muito baixas, sendo adequada tanto para processos descontinuos e
continuos, facilidade de operagao, possibilidade de regeneragao e de reutilizacdo do
adsorvente e baixo custo de capital (Nasuhoglu et al., 2012).

Entre os adsorventes mais utilizados em processos industriais destaca-se o
carvao ativado, devido a sua grande capacidade de adsorg&o para remogao de uma
grande variedade de contaminantes organicos, inorganicos e metais. A sua elevada
area superficial, bem como sua estabilidade térmica sao caracteristicas favoraveis a
sua utilizacdo. No entanto, o uso extensivo de carvao ativado para remocio de
contaminantes de efluentes industriais é caro, limitando sua grande aplicagcéo para o
tratamento de aguas residuais. Desta forma, ha um interesse crescente em encontrar
adsorventes alternativos de baixo custo para a remogao (Royer et al., 2009

As argilas naturais e modificadas quimica e termicamente vém sendo usadas
para verificar a influéncia destas no processo de adsor¢ao (Sousa et al., 2016).

A argila é um material natural, de textura terrosa ou argilacea, de granulagao
fina, com particulas de forma lamelar ou fibrosa (Souza Santos, 1989). Em sua forma
natural, sdo constituidas de aluminosilicatos hidratados de particulas extremamente
finas (< 2 um), denominados de argilominerais, e séo classificadas de acordo com as
suas estruturas cristalinas e caracteristicas quimicas. As argilas esmectiticas, sao
compostas essencialmente do argilomineral montmorillonita, representante dos
filossilicatos de camadas 2:1, duas camadas tetraédricas de silica com uma camada
octaédrica de alumina central (Murray,2006)

As argilas betoniticas compostas predominantemente por argilas esmectiticas,
geralmente montmorilonitas, possuem uma alta capacidade de troca de cations. Isto
€, os cations dentro das lamelas cristalinas e, principalmente, os cations
interlamelares podem ser trocados por outros cations presentes em uma solucao
aquosa sem que isso modifique a estrutura cristalina das argilas. A capacidade de
troca catidnica € uma propriedade importante das argilas, pois pela troca de cations
pode-se modifica-las quimicamente influindo diretamente sobre suas propriedades
fisico-quimicas e possiveis aplicagdes tecnolégicas (Mota, 2010).

A modificacdo quimica das argilas através de agentes organicos tem sido
objeto de estudo nos ultimos anos (Lee e Tiwari, 2012). Isso se deve ao fato das

mesmas possuirem um potencial de aplicacdo em diversas areas, como por exemplo,
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na adsorgcédo de compostos organicos de efluentes contaminados (Konig, 2012) e na
sintese de nanocompostos poliméricos (Park; Ayoko; Frost, 2011). A sintese de
argilas organofilicas baseia-se na troca idnica de seus cations inorganicos (trocaveis)
por cations organicos (sais quaternarios de aménio) na sua cadeia, aumentando a
distancia interlamelar do mineral, o que facilitara a interagcdo com outros compostos
organicos (Menezes, 2009).

A investigacao das condigbes operacionais no processo em batelada tem sido
o foco de muitos trabalhos que visam a remogao de poluentes emergentes da agua e
outras matrizes aquosas, como efluentes domésticos e industriais, aguas
subterraneas e de rios (Ahmed et al., 2015; Luo et al., 2014; Rivera-Utrilla et al., 2013).
No que se refere a sua aplicagdo em maior escala, o processo continuo exibe uma
vantagem sobre o conduzido em batelada, embora este ultimo seja importante para
fornecer dados sobre a cinética e os mecanismos que regem a adsorcao (Reynel-
Avila et al., 2015). O rapido desenvolvimento industrial nas ultimas décadas, bem
como o crescimento desordenado das cidades, aliado a falta de preocupacgédo com o
tratamento de residuos ou o descarte inadequado destes, estdo entre as principais
fontes de liberacdo descontrolada de poluentes em efluentes aquaticos, os quais
podem acarretar danos praticamente irreversiveis ao meio ambiente, a flora e a fauna
nativas, e até mesmo afetar diretamente os seres humanos (Ghishelli & Jardim, 2007;
Bila & Dezotti, 2007). Farmacos e poluentes organicos persistentes (POP), por
exemplo, séo classes de substancias muito investigadas devido, principalmente, aos

seus efeitos no meio ambiente (Bila e Dezotti, 2007).

1.1 JUSTIFICATIVA

O desenvolvimento de novos e/ou altamente eficientes adsorventes ainda é o fator
mais exigente para a remocao efetiva de compostos poluentes da agua através da
adsorgao (Jung et al., 2015)

Diversas providéncias tém sido tomadas no intuito de minimizar a produgcao de
residuos e/ou de torna-los menos toxicos. A adsorcdo € um processo de separacao
no qual certos componentes de uma fase fluida (gas ou liquido), denominados
adsorvatos, sao transferidos para a superficie de um sélido adsorvente, este processo

estda sendo usado com grande empregabilidade para eliminar contaminantes das
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aguas residuais. Esses materiais adsorventes sido solidos porosos, geralmente
naturais, que possuem afinidade especifica para determinado composto. Entre os
materiais adsorventes se encontram uma variedade de argilas, madeiras, carvao
ativado, géis, alumina e silicatos (Bezerra et al., 2011).

A pesquisa de novos materiais adsorventes que apresentam um baixo custo tem
atraido a atencdo de pesquisadores a fim de se obter a maior remogao de
contaminantes. Uma forma eficiente de remové-los € por meio do processo de
adsorgao (Vimonses et al., 2009).

Considerando o exposto, o proposito deste estudo é empregar a argila Cloisite
30B, um adsorvente economicamente viavel e que possui elevada eficiéncia se
comparado a argilas na forma natural, para a remocao dos farmacos Clorexidina e
Nistatina. Este estudo empregara um sistema de banho finito para conduzir a
pesquisa, no qual os parametros ligados aos desfechos de cunho ambiental serdo

analisados com base na taxa de remogao percentual.

1.2 ORIGINALIDADE

Dentre as diversas pesquisas realizadas no Laboratério de Desenvolvimento de
Novos Materiais (LABNOV), alguns envolvem a aplicagdo de adsorventes para a

remocao de farmacos, descritos na Tabela 1.

Tabela 1 - Trabalhos desenvolvidos no LABNOV com remocgéao de farmacos.

Adsorvente Aplicagao Referéncias
ZIF-8, ZIF-67 e ZIF-8@ZIF-67 Remocao de Clorexidina (Silva, 2022)
ZIF-8 sustentavel Remocao de Clorexidina (Oliveira, 2022)
ZIF-8 sustentavel Remocéo de Clorexidina  (Oliveira et al., 2023)

Argila organofilica comercial Remocao de Clorexidina
30B e Nistatina

Este trabalho

Fonte: Prépria autoria (2023)

Essa tese consiste em dar continuidade a linha de pesquisa do LABNOV e a
contribuigdo sera através da investigagao da aplicagao da argila organofilica comercial
Cloisite 30B, devido ao seu desempenho de adsor¢do, mas também devido a
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disponibilidade abundante, excelentes propriedades de adsorgcdo, natureza néao

toxica, grande potencial para troca ibnica e devido ao seu baixo custo. Na literatura

nao se tem conhecimento de estudos utilizando a argila organofilica comercial Cloisite

30B para a remogao dos farmacos Clorexidina e Nistatina.

1.3 OBJETIVO GERAL

O objetivo principal deste trabalho é avaliar a remocao de farmacos (Clorexidina

e Nistatina) por adsorcao utilizando argila organofilica comercial Cloisite 30B, com

base na afinidade dos farmacos para selegdo do sistema com maior potencial de

remogao.

1.4 OBJETIVOS ESPECIFICOS

a)

Abordar um estudo e monitoramento tecnolégico da utilizagdo da argila
organofilica comercial Cloisite 30B para a adsorcdo de farmacos, usando
patentes como fontes de informacgao utilizando a plataforma Questel Orbit®
Determinar as propriedades da argila organofilica comercial Cloisite 30B por
meio das técnicas de Difragdo de Raios-X e Espectroscopia na Regido do
Infravermelho.

Avaliar a afinidade dos dois diferentes farmacos (Clorexidina e Nistatina) com
argila organofilica comercial Cloisite 30B para sele¢do do sistema com maior
potencial de remocéao. Estudar a adsor¢cao dos farmacos e avaliar da influéncia
das variaveis: pH do meio, concentragao inicial de farmaco em solugéo e tempo
de contato.

Determinar a cinética de adsorg¢ao da argila organofilica comercial Cloisite 30B
com efluentes farmacéuticos (Clorexidina e Nistatina) e ajustar os modelos de
pseudo-primeira ordem e pseudo-segunda ordem.

Realizar estudo de equilibrio do processo de adsorcdo em sistema batelada
com ajuste dos modelos matematicos (Langmuir, Freundlich, Sips, Temkin e

Redlich-Peterson).
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f) Investigar as modificagbes ocorridas na argila organofilica comercial Cloisite
30B apos o processo de adsorgao dos farmacos (Clorexidina e Nistatina) por

meio da difracdo de raios X.
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2. FUNDAMENTAGAO TEORICA
2.1 INDUSTRIA FARMACEUTICA

O setor farmacéutico pode ser definido como um ramo da economia que
congrega o conjunto de atividades envolvidas na produgéo, na comercializagdo e no
transporte de farmoquimicos, medicamentos e preparagbes farmacéuticas.
Caracteriza-se pela realizagdo de importantes investimentos das industrias em
pesquisa e desenvolvimento (P&D) e por sua base cientifica (Hasenclever et al.,
2008;Vargas et al., 2010). Dada a importancia de seus produtos para os sistemas de
saude, varios aspectos da dinamica desse setor crescem em interesse para os paises
em tempos de crise, como no momento atual.

Em 2019, o mercado farmacéutico brasileiro ocupou a sétima posicdo em
termos de faturamento no ranking das vinte maiores economias. Em moeda local,
cresceu 10,74% em relagdo ao ano anterior (Sindusfarma, 2020). Variaveis
disponiveis sobre o mercado farmacéutico nacional em publicacbes da Agéncia
Nacional de Vigilancia Sanitaria (Anvisa) e da propria industria farmacéutica
privilegiam a dimensdo muito relevante do faturamento de distintas categorias de
produtos farmacéuticos no pais (Anvisa, 2019; Interfarma, 2019).

A industria farmacéutica mundial utiliza 3000 diferentes compostos ativos para
a fabricacéo de farmacos, e a expansao do uso de medicamentos se deve as vendas
gue néo necessitam de prescricdo médica, como os analgésicos e antitérmicos. Além
desses medicamentos de uso continuo como os antidepressivos, anticoncepcionais e
os reguladores lipidicos também contribuem ativamente nas vendas (Montagner et al.,
2017). Esse alto consumo de medicamentos é resultado de uma rede de fatores que
envolve a automedicagdo, o incentivo da midia, o facil acesso aos farmacos e
equivocos posolégicos. Contribuem ainda as mudangas ou a descontinuidade do
tratamento e as amostras-gratis da industria farmacéutica (Alvarenga; Nicoletti, 2010).

Apesar do elevado consumo diario de medicamentos pela populagdo mundial,
observam que ha difusa falta de orientacdo sobre o descarte desses produtos e o trato
com a demanda especifica de residuos. Trata-se de um problema grave e capaz de
atingir a saude coletiva, pois os medicamentos contém substancias capazes de atingir
a saude ambiental e humana (Alvarenga; Nicoletti, 2010). O mais comum é o descarte

dos medicamentos no lixo doméstico, que leva sustancias de alta interferéncia
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ambiental para espagos em que sua contencdo e manejo ndo sdo devidamente
previstos. Com isso, o0 solo, a fauna e a flora sdo expostos a agao de substancias que
podem alterar drasticamente o seu equilibrio (Eickhoff et al., 2009). Alguns dos
principais efeitos humanos sentidos sédo a resisténcia bacteriana (Ghiselli; Jardim,
2007), que acarreta maior demanda de medicagdes e a nulidade ou baixa eficacia de

muitos tratamentos.

2.2. EFLUENTES FARMACEUTICOS

A poluicdo da agua € um dos problemas ambientais mais indesejaveis do
mundo e requer cuidados. Embora o Brasil esteja entre as 10 maiores economias do
mundo, percebe-se que o servico de saneamento no Brasil esta obsoleto em relacao
a paises com maior desenvolvimento social e econdmico, paises como Estados
Unidos, Canada e Japao possuem um indice de tratamento de esgoto de 90,0, 82,3 e
98,8 %, respectivamente (Who/Unicef, 2017). As estacdes de tratamento de agua e
esgoto foram projetadas visando a remog¢ao de matéria organica a fim de atender as
legislagdes vigentes, que no Brasil o Conselho de Nacional do Meio Ambiente
(CONAMA) estabelece resolugdes para os padrdes e disposi¢cao de langcamento de
efluentes, sendo a ultima atualizagdo feita em 2011 ao promulgar a resolugao
CONAMA n. 430/11 (Brasil, 2011).

Muitas estagdes possuem tecnologias aerdobias ou anaerdbias que sao
utilizadas no tratamento secundario, porém nao possuem um tratamento terciario
estabelecido e, por isso, ndo sao capazes de eliminar, por exemplo, os contaminantes
emergentes, sendo constantemente encontrados no efluente pés-tratado (Burns et al.,
2018; Quesada et al., 2019; Starling et al., 2019). Como consequéncia, € crescente a
preocupacao sobre o destino desses contaminantes no ambiente, devido a baixa
biodegradabilidade, extensa utilizagdo em diversas atividades antrépicas, além dos
seus potenciais efeitos ecotoxicolégicos em exposi¢cao a longo prazo que ainda néo
séo totalmente conhecidos (Bilal et al., 2019).

A literatura relata ha varias décadas os efeitos causados pela exposicdo de
diferentes organismos aos farmacos e desreguladores endocrinos (DE). A partir do
fim dos anos 1970, as pesquisas que avaliaram a ocorréncia desses compostos no
meio ambiente comegaram a ser intensificadas, notadamente nos paises europeus e
nos EUA (Hignite & Azarnoff, 1977; Halling-Serensen et al., 1998). Tanto os dados

brasileiros quanto os estudos estrangeiros demonstram grande variabilidade na
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ocorréncia dos farmacos e DE no esgoto sanitario bruto e tratado, o que possivelmente
pode ser explicado pelo padrdao de consumo diferenciado dessas substancias.
Diferentes paises e regides apresentam caracteristicas bem distintas em termos de
prevaléncia de doencgas, de processos de tratamento de esgoto, de habitos culturais
ou até de restri¢cdes relacionadas ao mercado farmacéutico (Zuccato et al., 2006).

De acordo com Bound e Voulvoulis (2005), considerando que o medicamento
foi consumido corretamente esse, causa no organismo do consumidor, uma série de
reacdes ou alteragdes no decorrer do processo metabdlico para que seja desenvolvida
sua acao farmacolégica e terapéutica, e no final da degradagcdo metabdlica s&o
excretados pelo usuario. Essa excrecdo ocorre principalmente pela urina e pelas
fezes, tendo fim em aguas superficiais ou estagcdes de tratamento de esgoto.
Entretanto, nas ETEs a capacidade de tratamento destes componentes € limitada,
percebendo-se que muitos dos compostos que adentram no tratamento persistem e
sdo langados no corpo d’agua. Muitos estudos relatam a presenga de compostos
farmacologicamente ativos em rios (Martinez Bueno et al., 2010; Valcarcel et al.,
2011), aguas subterraneas (Godfrey; Woessner; Benotti, 2007; Stuart et al., 2012),
agua potavel (Gabarron et al., 2016; Huerta-Fontela; Galceran; Ventura, 2011),
plantas de tratamento de efluentes (Bueno et al., 2012; Rosal et al., 2010), além de
oceanos, solo e sedimentos (Halling-Sorensen et al., 1998).

Gabarron et al., (2016), em investigacao sobre a presenca de farmacos em
amostras de agua de uma estagdo de tratamento na Espanha, concluiram que as
maiores concentragcdes encontradas foram de medicamentos analgésicos e anti-
inflamatorios, com valores reportados acima de 100 ng.L"".

De forma geral, os farmacos investigados exibem concentragdes na ordem de
nano a microgramas por litro em matrizes ambientais, como estagbes de efluente
doméstico, aguas subterrdneas e aguas de superficie, como rios e lagos (Caban et
al., 2015; Gabarrén et al., 2016; Ginebreda et al., 2010; Kasprzykhordern; Dinsdale;
Guwy, 2009).

No Brasil foram encontradas concentragdes na ordem de ng.L"' de diclofenaco
sddico e paracetamol em amostras de agua coletadas na baia de Santos (Pereira et
al., 2016). Stumpf et al., (1999) encontraram uma concentragado de 0,8 ug L-1 de
diclofenaco em amostras de agua do rio Paraiba do Sul, no estado do Rio de Janeiro.

O uso subsequente do processo de lodo ativado apresentou uma clara vantagem em
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relagdo ao método bioldgico convencional, demonstrando taxas de remogao de 75%
e 9%, respectivamente.

Golpe (2022), analisou amostras de lodo de esgoto, obtidas de diferentes ETEs
no noroeste da Espanha de 2018 a 2021 que mostraram que a clorexidina era
onipresente neste compartimento ambiental com concentragdes entre 0,3 e 16 ug.L™".

Avaliagdo da eficiéncia de remogdo da amoxicilina em amostras de agua e
efluentes, verificou-se que é possivel obter remogao total desse antibidtico
dependendo da tecnologia de tratamento avangado complementar utilizada, como os
processos de fotolise (Zuccato et al.,, 2010) e fotocatalise heterogénea (Elmolla;
Chaudhuri, 2011). Ja na aplicacdo da adsorgao como alternativa de tratamento, Putra
et al., (2009) avaliaram a eficiéncia do processo com o uso de carvao ativado e
relataram uma remocgéao proxima a 95%.

Ha diversas rotas em que os farmacos podem percorrer até atingir o meio
ambiente, a Figura 1 demonstra um sistema destes possiveis percursos (Aquino et al.,
2013).

Figura 1 - Principais vias de contaminag¢&o no meio ambiente por farmacos.
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« Excre¢do de horménios naturais

+ Aplicagdo de promotores de crescimento animal

Origem industrial

- Induistria farmacéutica
« Producdo de plasticos
« Produtos de limpeza

Origem humana

+ Uso de medicamentos

+ Excregao de horménios naturais
+ Produtos de limpeza e higiene
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ETE ¢ ETDI: Estages de Tratamento de Esgoto ¢ de Despejos Industriais; ETA: Estagao de Tratamento de Agua

Fonte: Aquino et al., (2013).

Observa-se que o destino final desses compostos € sempre a agua potavel,
fazendo deles um residuo de grande preocupacao a saude humana. Mulroy (2001),
ressalta que 50% a 90% de uma certa dosagem de um determinado farmaco de uso
humano, quando excretada, mantém-se no meio ambiente. Sendo que poucos destes

compostos sao degradados biologicamente ou quimicamente. Quanto ao uso no setor
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veterinario, Halling-Sarensen et al., (1998), estima por calculos que 70% a 80% das
drogas aplicadas em fazendas sao descartadas no meio ambiente. Fato que levou a

Suécia e outros paises a proibir 0 uso de antibiéticos para crescimento de animais.

2.3 FARMACOS

Entre os contaminantes emergentes encontram-se os farmacos (analgésicos,
anti-inflamatdrios, antibiéticos, hormdnios sintéticos, anestésicos, antidepressivos, e
outros mais), medicamentos que sao consideravelmente indispensaveis na melhoria
de enfermidades tanto humanas quanto animais (Giger, 2002). De acordo com
Heberer (2002), os farmacos de uso humano, drogas prescritas e nao prescritas
podem ser consumidas em casa, outras drogas controladas sdo aplicadas em clinicas
e hospitais. Uma parcela destas sdo metabolizadas e excretadas na urina e nas fezes
tendo como destino o sistema de coleta do esgoto. Muito utilizados, também, na
medicina veterinaria, os farmacos possuem um numero representativo quando se é
tratado de antibidticos e anti-inflamatérios (Fent et al., 2006).

Os farmacos distinguem-se de outros contaminantes emergentes, pois, podem
se originar de diferentes moléculas complexas que variam em forma, estrutura, massa
molar e funcdo; sdo capazes de passar pelas membranas celulares e serem
persistentes. Essas moléculas sdo absorvidas pelo corpo, difundidas e expostas a
diversas reacdes metabdlicas, que ocasionalmente, mudam a estrutura quimica;
possuem baixa volatilidade e por isso, sdo distribuidos para o meio ambiente pelo
meio aquoso e pela dispersao na cadeia alimentar (Ebele et al., 2017; Quesada et al.,
2019).

A existéncia de diversas classes de farmacos, presentes em concentracdes
muito baixas e a exposig¢ao prolongada a essas baixas doses, pode provocar efeitos
toxicos cronicos que ainda n&o sao totalmente conhecidos. A absorgéo de antibioticos
pelas criagdes de gado, suinocultura e avicultura é variada, sendo que 30 a 90 % do
composto ativo pode ser excretado e incorporado pelos solos e aguas, acarretando
efeitos adversos no ecossistema. (Bilal et al., 2019).

Algumas substancias quimicas, como aquelas encontradas nos antibioticos e
anti-inflamatérios, podem passar pelo tratamento das estacbes de efluentes sem

sofrerem degradagao, contaminando corpos d’agua e redes de abastecimento de
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agua. (Gautam et al, 2007). Essa ocorréncia tem sido constante no ambiente aquatico
e em aguas potaveis, levantando a relevancia de seu impacto no meio ambiente e na
saude humana, ja que tais compostos séo persistentes e seus efeitos nocivos a biota
(Kimmerer, 2003). Dentre as classe dos farmacos, as que apresentam menor
eficiéncia de remogéo em estacdes de tratamento de efluentes (ETE) (entre 30 % e
50 %) s&o os analgésicos, antibidticos, meios de contraste, reguladores lipidicos, B-
bloqueadores e diuréticos (Deblonde, Cossu-Leguille, Hartemann, 2011).

Os farmacos possuem propriedades distintas como: baixa volatilidade,
lipofilicidade, e, com muita frequéncia, baixa biodegradabilidade. Essas
caracteristicas fazem dos farmacos um composto de grande potencial para a
bioacumulacao e a resisténcia dessa classe no meio ambiente (Christensen, 1998).
Farmacos residuais presentes em agua potavel tornam-se objeto de saude publica,
devido a seu efeito nocivo aos humanos quando relacionado ao consumo de longo

prazo desta mistura com agua para abastecimento publico (Kimmerer, 2003)

2.3.1 Clorexidina

Um dos biocidas mundialmente mais utilizado como desinfetante e antisséptico
e reconhecido como substancia essencial pela Organizagdo Mundial da Saude é a
Clorexidina.

A clorexidina foi desenvolvida, em 1940, nos laboratérios de pesquisa da
"Imperial Chemical Industries Ltd., Macclesfield, England". Inicialmente projetada para
ser utilizada como agente anti-viral, fracassou sendo abandonada pela ineficiéncia,
mas foi redescoberta, anos mais tarde, como agente anti-bacteriano. A clorexidina é
uma base forte mais estavel na forma de sal. Os sais originalmente produzidos foram
"chlorhexidine acetate" e "chlorhexidine hydrochloride", mas ambos apresentam baixa
solubilidade em agua e, por essa razéo, foram substituidos com o passar do tempo,
pelo "chlorhexidine digluconate" ou digluconato de clorexidina (Zehnder, 2006;
Zamany; Safavi; Spangberg, 2003).

E um composto quimico biguanidico catidnico com molécula simétrica,
consistindo de dois anéis 4—clorofenil e dois grupos biguanida conectados por uma
cadeia de hexametileno central (1,1—hexametilenobis{5—(4-p-clorofenil) biguanida)}
(Eropean, 2005; Martindale, 2007; Usp, 2003). Foi sintetizada em laboratorio em 1954
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por Davies, Francis, Martin, Rose e Swain e aprovada para uso nos Estados Unidos
em 1976 (Silva et al., 2000).

Por se tratar de um material com carater catiénico, apresenta incompatibilidade
com preparagdes anidnicas inorganicas como sulfato, carbonato e fosfato e organicos
como os sabdes, podendo resultar em turvacgdo, precipitacdo e perda do poder
antisséptico. Desta maneira, os tensoativos indicados para formulagcbes com
digluconato de clorexidina sdo os catidénicos, os anfoteros e os nao-idnicos (British
Codex, 1973; Bonacorsi et al., 2000; Martindale, 2007).

Segundo Lucietto (2014), a clorexidina (1,1’-hexametilenobis [5-(p-
clorofenil)biguanida]), dentre os antissépticos de uso oral, € um dos agentes
antimicrobianos mais potentes, € altamente eficaz e em geral é utilizado na forma de
diglutonato de clorexidina por ter maior solubilidade em agua e em pH fisiolégico
dissocia-se liberando o componente catibnico. O fator de bioconcentracdo deste
antibidtico na biota aquatica (BCF) nao relata haver risco de seu bioacumulo em meio
aquatico. Contudo, deve ser comentado que a quantidade deste produto em uso tem
aumentado exageradamente, ndo sé como enxaguatoério bucal (marca Periogard da
Colgate), como sanitizante veterinario, sanitizante de carnes, higienizante de
equipamentos, e em outras formulagbes farmacoldgicas. Isto, sem duvida, acarreta
em maior liberagdo para o meio aquatico e apesar de ndo se acumular neste meio,
possivelmente se acumula em solos e um perigo maior se refere ndo propriamente a
clorexidina, mas sim a um composto quimico formado em sua decomposicao, a p- -
cloroanilina. A p-cloroanilina apresenta riscos a saude humana e ao meio ambiente
(Anvisa, 2010), no que se refere a saude humana é citada como possivelmente

genotodxica, suspeita de causar disfungao enddécrina e provavel carcinégeno.

2.3.2 Nistatina

A nistatina (NYS) (C47H75sNO17) ou fungicidina (massa molar 926,13 g/mol) foi
descoberta em 1950 por Hazen e Brown da divisdo de laboratérios e pesquisa do
departamento de saude do Estado de Nova York, Estados Unidos da América (Hazen;
Brown, 1950; Michel, 1972). Apesar de ser um farmaco que esta disponivel ha mais
de 50 anos no mercado, seu uso recente esta associado ao aumento de casos de
candidiases em pacientes imunocomprometidos, como em pacientes com neoplasias,
AIDS e outras desordens sistémicas (Groeschke et al., 2006; Ship et al., 2007).
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A nistatina € um antifungico poliénico, relativamente insoluvel na agua e
instavel. E usada no tratamento das infecgdes causadas por Candida da mucosa, pele
e trato intestinal (Yagiela,1999). A nistatina tépica € a droga de escolha para o
tratamento das infec¢des por Candida da cavidade oral. A nistatina pode causar leves
e transitorios disturbios gastrointestinais, como nauseas, voémitos e diarréia. A
principal queixa associada a nistatina € seu gosto amargo, repugnante (Farias; Buffon;
Cini, 2003).

A Nistatina, que se apresenta sob formulagdes topicas, vaginais e suspensao,
nao tem praticamente absorcao gastrointestinal. Sendo que passa a sua maior parte
em forma ndo modificada, para as fezes, quando administrada por via oral, no caso
da formulacédo de suspenséao oral para o tratamento de candidiase oral. Para além
disso, ndo é detectada qualquer concentragao plasmatica apds administragao topica
ou vaginal (Drugbank, 2022).

Apresenta-se na forma de p6 higroscopico, de coloragdo amarela a marrom
claro e odor semelhante a de cereais. Quando em suspensao aquosa a 3% (p/v)
possui pH entre 6,0 e 8,0. Calor, luz e presenga de oxigénio aceleram sua
decomposicido, mais fortemente quando em solucdo ou suspensao, pois comecga a
perder sua atividade logo apds o preparo. Dessa forma, seu acondicionamento deve
ser feito em recipiente hermeticamente fechado, protegido da luz e em temperatura
em torno de 2 a 8 °C (Index Merck, 2006; Martindale, 1999; Groeschke et al., 2006;
Usp 30, 2007).

2.4 PROCESSOS DE TRATAMENTO DE EFLUENTES FARMACEUTICOS

Diante dos riscos associados a presenca de farmacos no ambiente, nao
removidos por sistemas convencionais de tratamento, € premente necessidade de
tecnologias que promovam a maxima remogao das substancias recalcitrantes. Assim,
o emprego de sistemas avangados de tratamento, incluindo membranas de filtragao,
reatores com membranas, processos oxidativos avangados (POAs) e adsorgao, sao
citados na literatura (Jiang; Zhou; Sharma, 2013; Luo et al., 2014; Knopp et al., 2016;
Garza-Campos et al., 2016).

Em relagcdo a oxidag&do, embora a degradacao total tenha sido alcangada, o
processo produz uma taxa de mineralizacdo indicando a formacao de subprodutos

que podem apresentar maior toxicidade do que os compostos originais. (Ganesan,
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2019). O sistema de separacao por membrana é dificil de aplicar, pois requer altas
pressdes operacionais, ndo pode tratar grandes volumes, e tem alto consumo de
energia (Hartig, 2001). Dentre essas tecnologias, a adsor¢gao € promissora devido a
sua eficiéncia e simplicidade de operagcdo. O custo relacionado ao processo de
adsorcdo depende principalmente do adsorvente utilizado, e as argilas sao
consideradas potenciais adsorventes alternativos devido a sua abundancia, alta
especificidade area de superficie, baixo custo e capacidade de troca catibnica (Putra,
2009).

Analise de risco € o processo que envolve os passos: 1. Avaliacdo de risco
(identificacdo e avaliagdo dos perigos ou danos); 2. Analise comparativa dos riscos
associados que envolve a classificagao dos danos; 3. O gerenciamento do risco que
determina as opg¢des e a tomada de decisbes quanto ao manejo dos riscos; 4.
Comunicacdo dos riscos. A Avaliacdo de Risco pressupde a estimativa em
probabilidade, ou seja, a estimativa da chance de um evento de risco ocorrer (Miller,
2007).

Os trabalhos sobre Analise de Risco Ambiental relacionados a farmacos
tiveram impulso na década de 90. Entre os primeiros destacaram-se pesquisas na
Dinamarca, na avaliagdo do risco ambiental que investigou um hormdnio,
etinilestradiol, um antibiotico, penicilina V e um antineoplasico, ciclofosfamida. Essa
investigacdo estabeleceu premissas para a analise de risco como: volume do
consumo do farmaco; destino da excregao referida como as aguas residuarias; o
farmaco eliminado como inalterado (desconhecimento do metabolismo) e a
biodegradacado de metabdlitos conjugados. Embora tenha considerado os valores
obtidos irrelevantes apontou para a necessidade de mais investigacbes e estas
premissas foram determinantes para estudos futuros (Christensen, 1998).

A protegao ao meio ambiente € altamente complexa. Regulamentar e legislar
sobre ela envolve um conjunto de conhecimentos cientificos do estado da arte, das
ciéncias sociais, de opinides politicas e outros elementos que estabelegam um dialogo
entre todas as partes interessadas desde grupos populacionais, cientistas, até
industrias farmacéuticas. A regulamentacao estabelece os riscos relacionados ao uso,
armazenamento e destino dos produtos médicos (Kimmerer, 2004).

No Brasil, as diretrizes relacionadas a eliminagao e ao destino apropriado de
medicamentos sao regulamentadas pela Resolu¢do da Diretoria Colegiada, RDC 306

— ANVISA (Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria). Esta resolugédo estabelece os
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procedimentos técnicos para o tratamento de residuos e servicos de saude,
supervisionados pela mencionada agéncia. Quando pertencentes ao grupo B, os
medicamentos devem ser categorizados como residuos quimicos perigosos. Os
residuos liquidos tém a opgao de serem descartados na rede de esgoto ou no corpo
receptor. A avaliagdo da Concentragdo Ambiental Prevista (CAP), sua relagdo com a
Concentragdo Ambiental Prevista Onde Nao Existem Efeitos (CAPNE) e a definicdo
dos limites considerados aceitaveis, como baixo, médio e alto risco, tém sido o foco

das investigagdes nesse contexto.

2.5 ADSORCAO

A adsorcdo € uma operacado de transferéncia de massa, a qual estuda a
habilidade de certos sdélidos em concentrar na sua superficie determinadas
substancias existentes em fluidos liquidos ou gasosos, possibilitando a separagao dos
componentes desses fluidos. Uma vez que os componentes adsorvidos concentram-
se sobre a superficie externa, quanto maior essa superficie externa por unidade de
massa solida, tanto mais favoravel serda a adsorgdo. Por isso, geralmente os
adsorventes sao solidos com particulas porosas (Ruthven, 1984).

A espécie que se acumula na interface do material € normalmente denominada
de adsorvato ou adsorbato, e a superficie sélida na qual o adsorvato se acumula
chama-se adsorvente ou adsorvente (Ruthven, 1984). Esse processo de migragéo do
adsorvato, cuja forga motriz é a diferenga entre a concentracao deste na solugao e na
superficie do material adsorvente (Mccabe; Smith; Harriott, 1993), pode ocasionar a
formacao de mono ou multicamadas de moléculas adsorvidas (Yazidi et al., 2019).
Quando as moléculas do adsorbato presentes na fase fluida atingem a superficie do
adsorvente, a forga residual, resultante do desequilibrio das forcas de Van der Walls
agem na superficie da fase sdlida, criam um campo de forgas que atrai e aprisiona a
molécula. Sempre a concentragado de uma espécie na fase fluida € maior na interface
do que no seu interior. A esta tendéncia de acumulacdo de uma substancia sobre a
superficie do sélido é dada o nome de adsor¢ao (Ciola, 1981).

De acordo com a natureza das interagcbes adsorvato-adsorvente formadas no
decorrer do contato promovido, diferentes mecanismos podem ser propostos para

elucidar o processo baseando-se em dois tipos principais: a fisissor¢ao, ou adsorgao
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fisica, e a quimissorgédo, ou adsorgdo quimica (Ruthven, 1984). A adsorcéo fisica
sugere que ela ocorre quando forgas intermoleculares de atragdo das moléculas na
fase fluida e da superficie sélida sdo maiores do que as forgas atrativas entre as
moléculas do proprio fluido (Claudino, 2003). Esse tipo de adsorcdo € rapido e
reversivel decorrendo da agao de forcas de atragao intermoleculares fracas entre o
adsorvente e as moléculas adsorvidas (Foust et al., 1982). Deve-se acrescentar que,
como né&o ocorre formagao ou quebra de ligagdes, a natureza quimica do adsorvato
nao é alterada. Outra peculiaridade da fisissor¢cao € a possibilidade de haver varias
camadas de moléculas adsorvidas (Gomide, 1980; Vidal et al., 2012). Na adsorgéo
quimica (quimissor¢gdo) uma unica camada de moléculas, atomos ou ions, € unida na
superficie do adsorvente, por ligagdes quimicas. Esta ligacdo quimica gera a formacéao
de uma monocamada sobre a superficie do adsorvente. A quimissorgcdo € um
processo irreversivel, ja que altera a natureza quimica do adsorbato (Ruthven, 1984).

As caracteristicas basicas de cada uma estao descritas no Quadro 1.

Quadro 1 - Comparacao entre os aspectos dos mecanismos de fisissor¢ao e quimissorgéo.
Adsorgao fisica Adsorgao quimica
Sem dissociagao das espécies adsorvidas Pode envolver dissociacao

Resultado favoravel a baixas temperaturas = Possivel a uma ampla faixa de temperatura

Baixo calor de adsorgao Alto calor de adsorgao
Especificidade baixa Especificidade alta
Sem transferéncia de elétrons Com transferéncia de elétrons
Rapida e reversivel Lenta e irreversivel

Fonte: Propria autoria (2023).

Os processos de adsorgcado sao o resultado de uma interagao entre diversas
forcas, abrangendo tanto a adsorcao fisica quanto a quimica. Portanto, existem

diversos elementos que exercem influéncia sobre o processo de adsorcéo.

Area superficial: A intensidade da adsorcdo é proporcional a area superficial
especifica, visto que a adsorcdo € um fenbmeno de superficie. Para particulas
maiores, a resisténcia a difusdo € menor, e grande parte da superficie interna da
particula ndo é disponibilizada para adsorgao (Sekar; Sakthi; Rengaraj, 2004).

Propriedades do adsorvente: A natureza fisico-quimica do adsorvente é fator

determinante, pois a capacidade e a taxa de adsor¢do dependem da area superficial
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especifica, porosidade, volume especifico de poros, distribuicdo do tamanho de poros,
dos grupos funcionais presentes na superficie do adsorvente e da natureza do
material precursor (Domingues, 2005).

Propriedades do adsorvato: O tamanho da particula € um fator que influencia

no processo de adsorgcdo, uma vez que sempre a velocidade adsortiva € dependente
do transporte intraparticula. A polaridade do adsorvato também influencia, uma vez
que o adsorvato polar podera apresentar maior afinidade pelo solvente ou pelo
adsorvente, conforme a polaridade (Domingues, 2005).

Temperatura: Em processos de adsorcdo, a temperatura do sistema afeta
principalmente a constante de velocidade de adsor¢do. Um aumento na temperatura
pode ocasionar aumento de energia cinética e na mobilidade das espécies do
adsorvato e ainda provocar aumento na taxa de difusdo intraparticula do adsorvato
(Jimenez; Bosco; Carvalho, 2004).

O pH e o potencial de carga zero (PZC): O pH afeta a adsor¢cdo na medida em

que determina o grau de distribuicdo das espécies quimicas. A intensidade desse
efeito pode ser maior ou menor conforme o adsorvente, uma vez que as cargas da
superficie do adsorvente dependem da sua composi¢cao e das caracteristicas da
superficie (Oliveira et al., 2020).

Algumas vantagens sao apontadas pelo processo de adsor¢do sao os
seguintes: flexibilidade em termos de operacdo, alta qualidade no tratamento,
viabilidade econémica em termos de custo inicial de consumo de produtos quimicos
no tratamento, e € um processo reversivel com a possibilidade do adsorvente ser
regenerado (Fu & Wang, 2011; Raval et al., 2016; Volesky, 2001).

2.5.1 Cinética de adsorgao

Cinética de adsorgao é expressa como a taxa de remocgao do adsorvato na fase
fluida em relagdo ao tempo, envolvendo a transferéncia de massa de um ou mais
componentes contidos em uma massa liquida externa para o interior da particula do
adsorvente, de onde deverdo migrar através dos macroporos até as regides mais
interiores dessa particula (Vidal et al., 2014; Sarma et al., 2019; Franga, 2016; Dos
Santos, 2019). Em principio, a cinética de adsorgéo pode ser conduzida por diferentes

processos (Inglezakis et al., 2019):
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a) Transferéncia de massa externa: a qual corresponde a transferéncias de moléculas
da fase fluida para superficie externa da particula adsorvente, por intermédio de uma
camada de fluido que envolve a particula;

b) Difusdo no poro: a qual é ocasionada pela difusdo de moléculas no fluido para o
interior dos poros;

c) Difusdo na superficie: a qual corresponde a difusdo das moléculas totalmente

adsorvidas ao longo da superficie do poro;

As etapas da cinética de adsorg¢ao estao descritas na Figura 2.

Figura 2 - Etapas da cinética de adsorgao

A: Difusdo através do filme Liquide

———

C: Adsorgdo dentro do poro

Fonte: Nascimento, 2020

A cinética de numerosos processos de adsor¢cao de poluentes em meio aquoso
tem sido investigada nos ultimos anos. A grande maioria dos processos se ajusta ao
modelo de pseudo-primeira ordem, enquanto outros se ajustam aos modelos de
pseudo-segunda ordem.

E de suma importancia a compreensao e os calculos dos parametros cinéticos
no processo de adsorcao, pois a partir deles sdo obtidos a velocidade de adsorg¢ao, o
tempo necessario para remover os contaminantes, a quantidade adsorvida do
adsorbato e o tempo de residéncia do adsorbato na interface sélido-liquido (Ho e
Mackay, 1999).



36

Modelo de pseudo-primeira ordem

Este modelo foi desenvolvido em 1898 por Langergren, e foi umas das
primeiras equacodes utilizadas para a adsor¢cao em superficies solidas em sistema de
adsorgdo solido/liquido. E usada com frequéncia em estudos de adsorgdo que
apresentam soluto em solugao liquida. Este modelo considera que a taxa de adsorgao
€ diretamente proporcional ao numero de sitios de adsorgéo livres, e ele baseiando-
se em interagdes reversiveis. O modelo cinético de pseudo primeira ordem é expresso

pela equacao de Langergen baseada na capacidade dos sélidos (Equagéao 1).

dgt/dt = #(ge - gt ) (1)

Onde: k: representa a constante da taxa de pseudo-primeira ordem (min");
ge: representa a quantidades adsorvida por grama de adsorvente no equilibrio
(mmol/g);

gt: representa a quantidade adsorvida por grama de adsorvente no tempo t (mmol/g)

A Equacao 2 representa a forma linearizada do modelo cinético de pseudo-

primeira ordem, a partir da linearizacao da Equacéo 1.

In(ge - gt ) = Inge — it (2)

Modelo de pseudo-segunda ordem

A cinética de pseudossegunda ordem inicialmente proposto por Blanchard em
1984 e difundido por Ho e McKay (1998) considera que a taxa de variagéo da captagao
do soluto com relacdo ao tempo € proporcional ao quadrado da diferenca entre a
quantidade adsorvida no equilibrio e a quantidade adsorvida em qualquer tempo. A
etapa limitante da adsorcéo para este modelo é a quimissorgao.

A Equacao 3 consiste na representagao da equacgao de pseudosegunda ordem,
na qual k2 é a constante da taxa de adsorgdo de pseudossegunda ordem (g.min-" .mg-
") (Ho e Mckay, 1999):
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dot! dt=ro. (ge— gt)? (3)

Em que:

qt: representa a quantidade de contaminante adsorvido por grama de adsorvente em
um tempo t (min) (mg.g™);

ge: a quantidade de contaminante adsorvido por grama de adsorvente no equilibrio
(mg.g™);

k2: a constante da taxa de adsorgéo de pseudo-segunda ordem (min');

t: o tempo (min)

Separando as variaveis de integracao e integrando a Equagao 3 nas condic¢des iniciais
de qt=0 e t =0 e qt =qgt e t=t, obtemos a equacao de pseudo-segunda ordem, em sua
forma linear, que é definida pela Equacéo 4 (Sen Grupta et al., 2011; Tseng et al.,
2014).

t/qt = (1/kqe?) + 1/qe . t 4)

A capacidade de adsorcao no equilibrio (ge ) e a constante da velocidade de
adsorgdo ka2 (g.mg™'.min"' ) podem ser obtidos a partir da inclinagéo 1/ge e intersegao

1/(k2 qe? ) do grafico de (t/qt) versus t (Errais et al., 2011).

2.5.2 Isotermas de adsorgao

As isotermas de adsorcdo descrevem a relacdo entre a quantidade de
adsorvato retido na fase sélida no equilibrio e a quantidade restante presente em
solugdo, em condi¢cdo de temperatura constante (Ruthven, 1984). O equilibrio do
processo € estabelecido quando, mantido o contato entre adsorvato (fase fluida) e
adsorvente, as concentragdes da solugdo e da interface sélido-liquido entram em
equilibrio, estado caracterizado pela igualdade entre taxas de adsor¢do e dessorgao
(Foo; Hamed, 2010).

Giles et al., (1960) fizeram uma classificagdo para as isotermas de adsorgao
em solugdo aquosa em quatro classes principais de acordo com a inclinagédo da
porcao inicial da curva, conforme apresentado na Figura 3. Os autores também



38

propuseram outras quatro subdivisbes de acordo com a formagdo de um ou dois

plateaus.

Figura 3 - Isotermas de adsorgdo em solugéo aquosa.
s L H (o

g
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Quantidade adsorvida

IO

7

Concentragio de equilibrio

Fonte: Adaptado de GILES et al., 1960.
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As classes foram nomeadas de isotermas S, L (tipo “Langmuir’), H (alta
afinidade) e C (particao constante). Suas caracteristicas sdo descritas a seguir:

e |soterma S - Demonstra um inicio com inclinagdo que tende a verticalizar a
medida que a concentragao de soluto na solugao aumenta, resultando em um
aumento correspondente das moléculas adsorvidas. Isso sugere que a
afinidade entre o adsorvente e o adsorvato em baixas concentracdes é inferior

a afinidade entre o soluto e o solvente.

e |soterma L (Langmuir) - exibe uma curva céncava em relagdo ao eixo Xx.
Manifesta uma inclinagdo que permanece constante a medida que a
concentragdo do soluto na solugdo aumenta, indicando uma afinidade
significativa do adsorvente pelo soluto em baixas concentragdes e a reducao
da area de superficie disponivel do adsorvente. As moléculas sao adsorvidas
a superficie, frequentemente com interagdes intermoleculares particularmente

intensas.
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¢ |soterma H (alta afinidade, high affinity) — corresponde a um sistema em que as
interacdes entre adsorvato e adsorvente sdo muito fortes, sendo associada a
ocorréncia de quimissorcdo. E caracterizada por uma inclinag&o inicial muito

grande (vertical) seguida por uma regido quase horizontal

e |soterma C (particdo constante, constant partition) — apresenta uma faixa inicial
linear que indica a particdo do adsorvato entre a solugao e o solido. Este tipo

de isoterma € comum em adsorventes microporosos.

McCabe, Smith e Harriott (1993) fizeram uma avaliagao grafica das isotermas,
conforme apresentado na Figura 4 de forma a classifica-las como: favoravel, muito

favoravel, ndo favoravel, linear e irreversivel.

Figura 4 - Classificagao das isotermas

Irreversivel

Favoravel

Extremamente
Favoravel Linear

Nzo Favoravel

Quantidade adsorvida (mg.g™").

Concentragao residual (mg.L").

Fonte: Adaptado de Mccabe; Smith; Harriott, (1993).
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Isoterma de Langmuir

O modelo de Langmuir, introduzido por Langmuir em 1918, propde a formacao
de uma monocamada na superficie do material adsorvente. As principais suposi¢des

desse modelo sjo:

1.Cada sitio tem a capacidade de acomodar apenas uma molécula.
2.Todas as moléculas se adsorvem em locais especificos do adsorvente.
3.A energia de adsorgao é uniforme em todos os sitios.
4.Quando moléculas ocupam sitios adjacentes a outras moléculas ja adsorvidas, nao
ocorrem interacdes entre essas moléculas adsorvidas
E um dos modelos tedricos de isotermas mais simples e também um dos mais

utilizados dado pela Equacéo 5.

®)

= Qmax- KL'Ce
=71+x.C,

Onde:

ge € a quantidade adsorvida no equilibrio (mg g')

gmax € a quantidade maxima adsorvida (mg g™)

KL é a constante de Langmuir no equilibrio relacionada a afinidade dos sitios e a
energia de adsorgdo (L mg™"')

Ce é a concentragdo da solugdo no equilibrio (mg L™).

A isoterma de Langmuir, em diversos aspectos, mostra limitagdes, muitas delas
atribuidas a heterogeneidade da superficie do adsorvente. Apesar disso, em varias
situacdes, a equacao se ajusta bem aos dados experimentais.

As propriedades da isoterma de Langmuir podem ser quantificadas por meio do fator
de separagao (RL), também conhecido como parametro de equilibrio, que € uma

constante adimensional definida como descrito na Equacao 6.

Ry =— (6)
1+K,.Cp,
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onde Cm é a maior concentragao inicial do soluto na solugéo (mg L™").

Ao analisar o fator RL, é viavel extrair informagdes cruciais sobre o processo
de adsorgao, permitindo determinar se o processo é vantajoso ou ndo. Essa avaliagao

pode ser conduzida conforme descrito na Tabela 2 (Chayid; Ahmed, 2015):

Tabela 2 - Valores limite do fator de separagéo Rl para o comportamento da adsorgéo

R. PROCESSO DE ADSORGAO
>1 Néao favoravel
= Linear

0<Ri<1 Favoravel

= Irreversivel

Fonte: Chayid;Ahmed, 2015.

Isoterma de Freundlich

A isoterma de Freundlich é representada por uma equagao empirica que prevé
a existéncia de uma superficie em multicamadas e nao a saturagao da superficie
baseada no processo de adsorcao. Assim, utilizando esta equagdo uma possibilidade
infinita de adsorg¢ao pode ocorrer (Allen et al., 2004; Soto et al., 2011). Ela corresponde
a uma distribuicdo exponencial de varios sitios de adsorcdo com energias diferentes
e assume que o aumento da concentragao de adsorbato ocorre com o0 aumento da
concentracéo de adsorbato na superficie adsorvente (Allen et al., 2003).

O modelo considera o sélido heterogéneo, ao passo que aplica uma distribuicao
exponencial para caracterizar os varios tipos de sitios de adsorgéo, os quais possuem
diferentes energias adsortivas (Freundlich, 1906). A equagdo da isoterma de

Freundlich assume a forma da Equacgao 7.

q =KrC"" (7)

A equacéao acima pode ser expressa na forma linearizada tomando o logaritmo

de cada lado, tornando-se a Equacgéao 8.
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(8)

1
logg = logK . +— logC.,
n

Em que:

g: quantidade de adsorgao no equilibrio (mg.g -');

Ce: concentragao do adsorvato no equilibrio (mg.L™");

1/n: constante relacionada a heterogeneidade da superficie;

Kr : constante de capacidade de adsorgdo de Freundlich (mg.g-1 (mg.L™") -V/n).

Assim, para a determinagao dos parametros Kr e 1/n a partir de regresséao
linear, um grafico de q versus log Ce fornecera uma inclinagéo de 1/ n e um intercepto
log Kr (Febrianto et al., 2009; Sousa Neto,2012).

A teoria da isoterma de Freundlich € baseada na inexisténcia de um limite para
a capacidade de adsorgdo, pois a quantidade adsorvida tende ao infinito por nao
prever a ocorréncia de saturagédo. Dessa forma, ela se aproxima da Lei de Henry em
baixas concentracdes de soluto (EI-Naas; Al-Zuhair; Alhaija, 2010). Além disso, ela
prevé que a adsorgdo pode ocorrer em multiplas camadas, pois considera que as
superficies sejam energeticamente heterogéneas. Para isotermas fortemente
favoraveis, a equacgao de Freundlich geralmente apresenta um bom ajuste de dados
experimentais, particularmente na adsorcao solido-liquido (Mccabe; Smith; Harriott,
1993).

Isoterma de Sips

A isoterma de Sips descrita na Equacéo 9, é uma equacgao de trés parametros
que combina os modelos de Langmuir e Freundlich. Ela foi proposta por Sips em 1948
para estudar a distribuicdo energética nos sitios do solido quando a adsorgao das
moléculas de adsorvato acontece em um sitio especifico e sem interacéo entre eles
(Sips, 1948). Sua contribuicdo ajuda a contornar a limitagdo de Langmuir para a
adsorcao em sistemas heterogéneos, além do aumento crescente da concentragéo

de adsorvato associado a isoterma de Freundlich (Hamdaoui; Naffrechoux, 2007).

gmax.KS.Cey
e =———-—
q 1+KS.Cey (9)
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Onde:

ge é a quantidade adsorvida no equilibrio (mg g*')
gmax é a quantidade maxima adsorvida (mg g')
KS ¢é a constante de equilibrio (L mg™ )

Ce é a concentragdo do soluto no equilibrio (mg L")

y € o parametro de heterogeneidade do sistema.

Em baixas concentracdes de adsorvato, ou seja, Ce proximo a zero, a equagao
se reduz a isoterma de Freundlich. Ja em concentracbes mais elevadas, o modelo
prevé uma capacidade de adsor¢do em monocamada, caracteristica da isoterma de
Langmuir (A = 1) (EI-Naas; Al-Zuhair; Alhaija, 2010).

Isoterma de Redlich-Peterson

Isoterma de Redlich-Peterson A isoterma de Redlich-Peterson € uma equacgao
empirica de trés parametros, que combina elementos das isotermas de Langmuir e
Freundlich. Dessa forma, seu mecanismo de adsorcao € hibrido — o comportamento
inicial tende ao modelo de Langmuir, porém, ele ndo assume que a adsorgao seja
restrita a uma monocamada ideal, se aproximando da principal premissa do modelo
de Freundlich (Redlich; Peterson, 1959).

E descrita pela Equacdo 10 abaixo:

KR.Ce
1+aR.Cg

qe = (10)

Onde:

ge é a quantidade adsorvida no equilibrio (mg g™')

KR (L g')eaR (L mg") B sdo constantes da isoterma de Redlich-Peterson
Ce é a concentragdo do soluto no equilibrio (mg L")

B € um expoente que varia entre 0 e 1.
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Isoterma de Temkin

A isoterma de Temkin, desconsiderando concentragcdes extremamente baixas
ou elevadas, € uma equacéao de dois parametros que tem como o principio o calor de
adsorcao do processo, decrescendo linearmente com o aumento do recobrimento da
superficie adsortiva (Liu, 2008). A expressdo matematica do modelo é determinada

pela Equacéao 11:
qe = %ln(aTCe) (11)

Sendo:

ge: quantidade de soluto adsorvido no equilibrio (mg/g);
R: constante universal dos gases (8,314 J/mol.K);

T: temperatura (K);

b: constante de Temkin em relagao ao calor de sorcéo;
KT: constante de equilibrio de ligagdo (L/mg);

Ce: concentracao do adsorvato em solugao, no equilibrio (mg/L);

A equacéao linear da isoterma de Temkin é expressa pela Equagéo 12, segundo
Borges (2011):

qe = KyInC, + B (12)
B é a constante obtida a partir da expressédo B = RT/b.

2.6 ARGILAS

A argila é definida como um solo natural que consiste em graos finos minerais,
que formam uma massa coerente e plastica quando misturados a quantidade
apropriada de agua e endurecem quando queimado ou seco (Guggenheim, 1995).

Argilas tém uma extensa gama de aplicagdes na industria cerdmica devido ao
seu comportamento plastico e refratario. Os minerais de argila s&o amplamente
distribuidos na superficie da terra com tamanho de grao pequeno caracteristico que

afeta significativamente as propriedades fisicas e quimicas dos solos (Beddiar, 2017).
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Argila contém propriedades especiais, incluindo adsorc¢éo, capacidade de troca
catibnica, plasticidade, habilidades cataliticas, comportamento de inchaco e pode ter
baixo permeabilidade devido ao seu pequeno tamanho de particula e estrutura
cristalina unica (Bergaya, 2006).

As argilas sdo classificadas em varios tipos, como esmectitas, caulinita, ilita,
clorita e vermiculita, com base das diferengas em as estruturas em camadas (Nayak,
2007). O grupo da esmectita consiste em minerais montmorilonita, beidelita, a
hectorita e a saponita, enquanto a argila de caulim consiste em caulinita, dickita,
nacrita e alosita (Mackenzie, 1959).

A montmorilonita € o principal constituinte da bentonita. Tradicionalmente pode
ser usado na perfuracdo de fluidos, fundicdo, barreiras liquidas, descoloracao,
catalisadores, ceramicas, papel, tintas, plasticos e transportadores quimicos devido a
sua area quimicamente ativa, plasticidade e alta capacidade de troca catidnica. A
bentonita consiste em K, Na, Ca e Al como elementos dominantes, mostrando uso
caracteristico como um catalisador e como adsorvente na forma de nanoargila (Sirait,
2017). As transformacgdes de fase em argilas e seus minerais acompanhantes, como
quartzo, feldspato, calcita e hematita, desempenham um papel fundamental na
propriedades de produtos ceramicos feitos de argila (Trindade, 2009).

Superficie de argila contém ions proeminentes, como Ca?* Mg?* H*, K*, NH**,
Na* e SO4?~, CI, POs3", NO3 . Esses ions podem ser trocados com outros ions
facilmente sem afetar a estrutura do mineral de argila (Rafatullah, 2010;
Bhattacharyya, 2008). Argila bentonita & principalmente composta por montmorilonita
com composicdo quimica de SiO2, Al03, CaO, MgO, Fe203, Na20 e K20.
Compreende uma folha de alumina octaédrica ensanduichada entre duas camadas
tetraédricas de silica como apresentado na Figura 5. A carga negativa permanente
da bentonita é atribuida ao substituicdo isomorfa de AI®* por Si** na camada
tetraédrica e Mg?* para AI®* na camada octaédrica. Esta carga negativa é equilibrada
pela presenca de cations substituiveis (Ca?*, Na*, etc.) na rede estrutura que aumenta
a adsorcao de poluentes catidénicos. O area de superficie, tamanho de poro e CEC da
argila séo as propriedades significativas que influenciam a sor¢ao de ions pela argila
(Hu, 2006; Hajjaji, 2009).
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Figura 5 - Estrutura argila esmectita.
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Fonte: Fonseca, (2016).

Propriedades adicionais importantes para a adequagdo da bentonita no
industria farmacéutica sao particulas de tamanho pequeno, grande area de superficie,
poder de expansdo, formacédo de gel e capacidade de troca catibnica. Esses as
propriedades sao altamente influenciadas no tipo de cations da camada intermediaria
de montmorilonita, geralmente Ca?* e Na*. A montmorilonita é classificada seja como
montmorilonita de sédio ou montmorilonita de calcio no a base do cation intermediario
dominante sendo Na* ou Ca?*. Bentonita contendo Na como um elemento principal
tem um inchaco e gelificagao relativamente altos propriedades (Luckham, 1999) que
sdo os requisitos basicos da farmacopeia e sdo importante para fins farmacéuticos

especificos, como suspensao e agentes desintegrantes de comprimidos (Shah, 2013).

2.6.1 Argilas organofilicas

As superficies das argilas naturais sao hidrofilicas e essa caracteristica torna
a argila natural um absorvente ineficaz na remog¢ao de compostos organicos. Porém
a insercao de moléculas organicas de surfactantes catibnicos entre as camadas
estruturais da argila possibilita a modificagc&o interlamelar, ocorrendo a expansao entre
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os planos d(001), tornando-as assim, argilas organofilicas (Yuri, Ayoko E Kristof,
2011).

Na Figura 6 é descrito o processo de organofilizagao.

Figura 6 - Esquema de troca de cations em argila.
Sal Quaternario de amdnio

a2k 9%
W) 15-35A
grupo polar
Grupo organico
(hidrofiico) {organofitco)

Argila organofilica

Arglla bentonita sédica
em dispersio

0 Aguainterflamelar
Ona
Fonte: Martins, (2007).

A sintese de bentonitas organofilicas € geralmente realizada com a técnica de
troca de ions. Esta técnica tem por finalidade modificar as argilas através da
substituicdo dos cations trocaveis presentes entre as distancias interlamelares da
argila, onde geralmente, o sédio (Na*) é substituido, por ser mais facilmente trocavel
e possuir ligagdes monovalentes, por cations organicos de sais quaternarios de
amonio, primarios, secundarios, terciarios ou quaternarios, com 12 ou mais atomos
de carbono, o que facilita a captura dos compostos organicos de cadeias longas de
carbono (Silva e Ferreira, 2008; Paiva, Morales e Valenzuela-Diaz 2008b; Xi,
Mallavarapu e Naidu, 2010).

Os cations quaternarios de amébnio frequentemente utilizados possuem a
férmula geral [(CH3)sNR)]* ou [(CH3)2NRR’)]*, onde R e R’ sdo grupos de
hidrocarbonetos, e dependendo da férmula da molécula as argilas, podem ter
diferentes propriedades e habilidades de sor¢ao. Os cations das moléculas do sal
diminuem a tensao superficial da argila bentonitica quando dispersa em meios
organicos (Lee e Tiwari, 2012).

O sal é adicionado a uma dispersao aquosa de argila bentonitica sddica
altamente delaminada, cujas camadas encontram-se totalmente separadas, e a parte

catibnica das moléculas do sal quaternario de amébnio ocupa os sitios onde
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anteriormente estavam os cations sodio e as longas cadeias orgénicas situam-se
entre as camadas dos argilominerais, passando a argila de hidrofilica para hidrofébica,
tornando-a seletiva a compostos organicos (Valenzuela-Diaz, 1994; Redding et al.,
2002).

A preferéncia quanto ao uso de argilas do grupo esmectita, principalmente a
montmorilonita (que compdem a bentonita) na preparagao das argilas organofilicas,
deve-se as pequenas dimensodes dos cristais, a elevada capacidade de troca de
cations e a capacidade de inchamento em agua que fazem com que a intercalagao de
compostos organicos utilizados na sintese seja rapida e 100% completa, no entanto,
outras argilas também s&o utilizadas na sintese de argilas organofilicas (Paiva,
Morales e Valenzuela-Diaz, 2008b).

Segundo a literatura, a utilizacdo de argilas organofilicas na remediagao
ambiental de efluentes contaminados por compostos organicos toxicos, inseticidas e
herbicidas, metais pesados, acontece de forma eficiente (Yuri, Ayoko e Frost, 2011).
Devido as suas caracteristicas peculiares, nos ultimos anos o volume de pesquisas e
o desenvolvimento de argilas organofilicas tém crescido consideravelmente e, como
resultado inevitavel do seu processo de desenvolvimento muitas ideias tém surgido
quanto ao seu potencial de aplicagao (Oliveira, 2012).

Segundo Paiva (2009) as argilas organofilicas comerciais mais conhecidas sao
as utilizadas para produgcao de nanocompositos poliméricos, preparadas a partir da
bentonita e de diferentes sais quaternarios de amdnio. No Brasil empresas que
produzem argilas organofilicas, as destinam para fins de descoramento de 6éleos,
espessantes e filtros para fluido de perfuragao.

Diante das conquistas na aplicagao das organofilicas no controle da poluicao,
pesquisadores vém investigando a possibilidade de regeneracdo das organofilicas
ap6s a saturagdo no processo de adsorgdo (Zhu et al., 2009), métodos como:
degradagao bioldgica, que consiste em utilizar bactérias e leveduras para degradar os
poluentes organicos; dessorgdo quimica, utilizando solventes como acetonas na
extragcdo de benzenos; regeneracao térmica, onde as organofilicas saturadas por
compostos volateis sdo aquecidas a uma determinada temperatura (Aktas e Cecen,
2007; Bouraada et al., 2008; Lin E Cheng, 2002).
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3. MATERIAIS E METODOS

Este trabalho foi desenvolvido no Laboratorio de Desenvolvimento de Novos
Materiais, pertencente a Unidade Académica de Engenharia Quimica do Centro de
Ciéncias e Tecnologia da Universidade Federal de Campina Grande
(LABNOV/UFCQG).

3.1 MATERIAIS

e Argila Cloisite 30B organofilica fornecida pela Southern Clay Products,
Texas, EUA.

e Vidrarias: béquer, bureta, baldo volumétrico, erlenmeyer, kitassato,
pipeta graduada, proveta graduada.

e Peneira (200 mesh)

e Agitador mecanico (Marconi MA 147)

e Agitador mecanico (Fisaton, 713D)

e Balanga analitica (Marte — Al 200 C)

e Agitador/Aquecedor — IKA

e Bomba a vacuo (Quimis — O 355 B)

e Espectrofotdmetro de UV — Visivel (Shimadzu, UV 1800)

e Mesa agitadora (Certomat® MO - B. Broun Biotech International)

As principais propriedades dos farmacos estdo apresentadas na Tabela 3.

Tabela 3- Tabela de propriedades dos farmacos Clorexidina e Nistatina

Caracteristicas do Farmaco Clorexidina Molécula Clorexidina
N° CAS 55-56-1 H
Formula Quimica szH?’OCIZN10 N%(NYN
Massa Molar 505.45 g.mol | Nz NHp pe
Ponto de Fuséo 134 °C el
— ) SN
Solubilidade em 0.8 g/L (25°C) NHz NHz

agua N-‘:"]\Nf)\N | o
H

Absorbancia 260 nm
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Caracteristicas do Farmaco Nistatina Molecula Nistatina
N° CAS 1400-61-9
Férmula Quimica Ca7H75NO17
Massa Molar 926.09 g.mol’
Solubilidade em insoluvel
agua
Absorbancia 279 nm

Fonte: Prépria autoria (2023).

3.2 METODOS

3.2.1 Caracterizacao

3.2.1.1 Difragdo de Raio X (DRX)

Dentre as varias técnicas de caracterizacao de materiais, a técnica de difracao
de raios X € a mais indicada na determinacao das fases cristalinas presentes em
materiais ceramicos. Isto é possivel porque na maior parte dos solidos (cristais), os
atomos se ordenam em planos cristalinos separados entre si por distancias da mesma
ordem de grandeza dos comprimentos de onda dos raios X. Ao incidir um feixe de
raios X em um cristal, 0 mesmo interage com os atomos presentes, originando o
fendmeno de difracéo. A difragdo de raios X ocorre segundo a Lei de Bragg (Equagéao
13), a qual estabelece a relacdo entre o angulo de difragdo e a distancia entre os

planos que a originaram (caracteristicos para cada fase cristalina):
nA =2d sen O (A) (13)
n: numero inteiro A: comprimento de onda dos raios X incidentes

d: distancia interplanar

8: angulo de difracao

Os materiais obtidos serdo analisados por difracdo de raios X, utilizando
difratbmetro da SHIMADZU modelo XRD-6000 com fonte de radiacido de CuKalfa,
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voltagem de 40 KV e corrente de 30 mA. Os dados serdo coletados na faixa de 20 de
3 — 50 graus com velocidade de goniémetro de 2°.min"' com um passo de 0,02 graus
e tempo por passo de 0,60 segundos. A analise sera realizada no Laboratoério de
Desenvolvimento de Novos Materiais (LABNOV) na Unidade Académica de
Engenharia Quimica (UAEQ/UFCG).

3.2.1.2 Espectroscopia na Regido do Infravermelho (1V)

A espectroscopia na regido do Infravermelho com transformada de Fourier
(IVTF) ou espectroscopia IV é extremamente util para analise da presenga de grupos
quimicos em diversos tipos de amostras, tem uma larga faixa de aplicagbes que vai
desde a analise de moléculas pequenas até sistemas complexos como células e
tecidos (Berthomieu e Hienerwadel, 2009). Ela € uma das espectroscopias
vibracionais e sofreu grandes avancgos principalmente pelo fato de que os
espectrometros de infravermelho sao facilmente encontrados na maioria dos
laboratérios de pesquisa, pela possibilidade de usar a amostra em estado sdlido
amorfo ou cristalino, solugdes aquosas, solventes organicos, filmes, pastilhas de KBr
e membranas (Mantsch e Chapman, 1995; Forato et. al., 1998a; Colnago, 1991).

Nas argilas sdo observadas através dessa técnica bandas de absorgdes
caracteristicas da presencga de hidroxilas, de agua adsorvida, das ligagbes Si-O-Si e
da camada octaédrica. As anadlises de espectroscopia de absorgdo na regido do
infravermelho foram realizadas utilizando um espectrofotometro de infravermelho (1V)
da marca VERTEX 70 MODEL (Bruker) na regido compreendida entre 4000 e 500 cm-
1. As analises foram realizadas com pastilhas preparadas a partir de 0,0070 g de argila

e 0,10 g de KBr prensadas a 5 T durante 30s.

3.2.2 Ensaios de adsorg¢ao

Os ensaios de adsorgao foram realizados seguindo um planejamento fatorial
23. Foram testados dois farmacos diferentes Clorexidina e Nistatina e um adsorvente
(Cloisite 30B). Os fatores variaveis foram massa do adsorvente, concentragao inicial
do farmaco e tempo de contato entre o adsorvente e o adsorvato. Para cada fator

foram usados dois niveis, superior (+) e inferior (-). As massas de adsorvente
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utilizadas foram 0,3g e 0,5g, as concentragdes iniciais foram 0,4 mmol.L"' e 0,6
mmol.L-! e os tempos 1 hora e 6 horas.

A argila organofilica (Cloisite 30B) foi adicionada a frascos de Erlenmeyer de
125 mL contendo 50 mL de solugdo de farmaco. As amostras foram mantidas sob
agitagao, a temperatura de 25 °C, numa mesa agitadora, a 200 rpm (Certomat® MO -
B. Broun Biotech International), apds decorridos os tempos de agitagao, as amostras
foram filtradas e em seguida analisadas por espectrofotometria UV-visivel para avaliar
a quantidade de Clorexidina e Nistatina removida por grama de argila.

Na Figura 7 abaixo descreve o fluxograma para a metodologia utilizada na

realizagcao dos testes de adsorgao.

Figura 7 - Fluxograma para os testes de adsorgéo

_
_

Fonte: Prépria autoria (2023)

A percentagem de remocéo (%Rem) e a capacidade de adsor¢éo (qe) foram

calculados utilizando as Equacgdes 14 e 15, respectivamente:

% Rem = (<=-£) + 100 (14)

i

qe = %*(Ci_cf) (15)

Em que: % Rem = Percentagem de remogao e o qe = Capacidade de adsorgao

(mg de farmaco/g de argila organofilica); Ci = Concentragao real inicial (mmol.L"); Cf
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= Concentragao final (mmol.L-"); V = Volume de solugdo de farmaco (L); m = Massa

da argila organofilica (g).

3.2.3 Testes de adsor¢ao variando o pH

Nos ensaios foram utilizados frascos de erlenmeyer, previamente identificados
com pH variando de 1 a 13, contendo 0,5 g de argila, 50 mL da solugao de farmaco e
com concentragédo de 0,06 mmol.L". As condigdes experimentais foram agitadas, a
temperatura de 25 °C, em uma mesa agitadora, a 200 rpm durante 1 hora, apds isso
as amostras foram filtradas objetivando a retirada da matéria sdlida e o filtrado
conduzido a analise espectrofotométrica visivel para avaliar a quantidade de farmaco
removido por grama de argila organofilica.

Na Figura 8 abaixo descreve o fluxograma para a metodologia utilizada na

realizacao dos testes de adsorcao variando o pH.

Figura 8- Fluxograma dos testes de adsorgéo variando pH.

_

Fonte: Prépria autoria (2023)

3.2.4 Cinética de adsorgao

Os ensaios realizados utilizaram 150 mL da solugdo de farmaco com
concentragdo 0,05 mmol.L-' e 1,5 g da argila organofilica em mesa agitadora com 200

rom. O pH da solugao foi mantido o mesmo da solugao, pois foi identificado durante
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os estudos anteriores que n&o ha interferéncia significativa do mesmo no processo de
adsorcao. O intervalo do tempo foi entre 0 e 30 min. Os resultados foram obtidos em
duplicata e a concentragao dos farmacos final foi determinada por espectroscopia UV-
Vis.

Na Figura 9 abaixo descreve o fluxograma para a metodologia utilizada na
realizacao dos testes de cinética de adsorcéo.

Figura 9 - Fluxograma para os testes de cinética.

_
_

Prépria autoria (2023)

Fonte:

3.2.5 Isotermas de adsorgao

Na determinacdo da isoterma de adsorcao varias solu¢cdes com diferentes
concentragdes de farmacos 0,004; 0,005; 0,006; 0,1; 0,2; 0,3;0,4; 0,5; 1 € 2 mmol.L™".
O pH da solugédo obedeceu ao mesmo principio mencionado anteriormente. Para os
ensaios, as solugdes ficaram em contato com as argilas durante um periodo de 60
minutos. Os ensaios realizados utilizaram 150 mL da solugédo e 1,5 g da argila
organofilica em mesa agitadora com 200 rpm. Apdés o tempo estabelecido, a
concentragao dos farmacos final foi determinada por espectroscopia UV-Vis.

Na Figura 10 abaixo descreve o fluxograma para a metodologia utilizada na

realizacao dos testes de isotermas de adsorcéao.
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Figura 10 - Fluxograma para isotermas de adsorgao.

%’_H
%_%

Fonte: Prépria autoria (2023)
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4. RESULTADOS E DISCUSSOES

4.1 PROSPECCAO TECNOLOGICA

A prospeccgao tecnologica objetiva antecipar as diregdes e velocidades das
mudangas tecnoldgicas, possibilitando a detecgédo precoce da tecnologia emergente
ou revolucionaria (DE FALANI, 2019). No Brasil, a literatura sobre o tema ainda é
reduzida e os termos mais utilizados séo: prospecgao, estudos do futuro e prospectiva.
Enquanto que na lingua inglesa ja desenvolvem estudos desde 1950, dentre os
termos mais usados: forecast (ing), foresight (ing) e future studies (TEIXEIRA, 2013).

A prospecgao € um processo sistematico de exame a longo prazo da ciéncia,
tecnologia, economia e sociedade, com o objetivo de identificar as potencialidades de
pesquisas estratégicas e tecnologias emergentes que possuam propenséo de gerar
maiores beneficios sociais e econémicos (SECTES/CEDEPLAR, 2009).

Um dos principais objetivos da prospecc¢ao tecnolégica é permitir que as
organizagbes estejam preparadas para se adaptar as mudangas tecnoldgicas e
aproveitar oportunidades de inovacao. Isso envolve a identificagao de tecnologias que
possam otimizar processos internos, melhorar produtos ou servicos existentes, criar
novos mercados ou até mesmo transformar radicalmente modelos de negdcios.

Além disso, a prospeccao tecnologica também ajuda a evitar ameacas
decorrentes de tecnologias emergentes, permitindo que as empresas se antecipem a
concorrentes ou a mudangas regulatérias que possam impactar negativamente suas
operagodes.

Em resumo, a prospeccao tecnologica é uma abordagem estratégica essencial
para manter a competitividade e a relevancia no mundo em constante evolugao da
tecnologia. Ela proporciona insights valiosos para guiar a tomada de decisoes,
direcionar investimentos em pesquisa e desenvolvimento e impulsionar a inovagao
continua.

Dentro desse contexto, foi realizada uma busca empregando palavras-chave
e/ou Classificagao Internacional de Patentes (International Patent Classification — IPC)
como entrada para a ferramenta Questel Orbit®. As buscas foram realizadas em trés
escalas diferentes. Macro utilizando como palavras-chave (aguas residuais e
adsorcao), meso utilizando as palavras-chave (aguas residuais, adsorgéo e farmacos)
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e em escala micro utilizando as palavras-chave (aguas residuais, adsorgao, farmacos
e argila).
Nos graficos abaixo estdo descritos os resultados e as discussdes para 0s

resultados obtidas para a pesquisa realizada.

Na Figura 11, é possivel observar a evolugdo temporal das publicagées das
patentes relacionadas ao tema tratamento de aguas residuais por meio da adsorgéo,
durante o periodo de 2003 a 2023.

Figura 11 — Grafico do numero de patentes publicadas no periodo de 2003 a 2023 utilizando as
palavras-chave (aguas residuais e adsorgao).
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Fonte: Adaptado de IP Business Intelligence da Questel Orbit Intelligence (2023)

Analisando a Figura 11 é possivel perceber que ha um crescimento exponencial
nas publicagbes de patentes utilizando as palavras-chave (aguas residuais e
adsorgao) entre os anos 2003 e 2023. Esse crescimento mostra-se expressivo no ano
de 2016 superando em 70 % o numero de publicagdes de patentes do ano de 2015.

Esse fato pode indicar eventos importantes, como avangos tecnolégicos, mudancgas
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regulatorias ou interesses comerciais crescentes em determinados periodos em

relacdo ao tratamento de aguas residuais por meio da adsorgao.

Na Figura 12, é possivel observar a evolugdo temporal das publicagbes das
patentes relacionadas ao tema tratamento por meio da adsor¢ao de aguas residuais
contendo farmacos, durante o periodo de 2003 a 2023.

Figura 12 - Grafico do numero de patentes publicadas no periodo de 2003 a 2023 utilizando as
palavras-chave (aguas residuais, adsorcéo e farmacos).
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Fonte: Adaptado de IP Business Intelligence da Questel Orbit Intelligence (2023)

Observando os dados apresentados na Figura 12, é possivel avaliar que em
2018 houve um salto em relagdo aos anos anteriores, de aproximadamente 72 % nas
publicagdes de patentes relacionadas ao tema tratamento por meio da adsorg¢ao de
aguas residuais contendo farmacos. Fazendo um link entre a quantidade de patentes
publicadas nesse ano e o pais que mais publicou patentes em escala meso (China),
pode-se possivelmente relacionar esse aumento expressivo ao fato de que em 2017
a China abriu sua primeira usina de tratamento de aguas residuais industriais por meio

da radiacdo (Tratamento de &agua, 2017). Provavelmente esse fato alavancou
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pesquisas e desenvolvimento de tecnologia em torno do assunto, aumentando a

necessidade de protecéo a tais inovacdes.

Na Figura 13, é possivel observar a evolugdo temporal das publicagbes das
patentes relacionadas ao tema tratamento de aguas residuais contendo farmacos por
meio da adsorg¢éo utilizando argilas, durante o periodo de 2003 a 2023.

Figura 13 — Grafico do numero de patentes publicadas no periodo de 2003 a 2023 utilizando as
palavras-chave (aguas residuais, adsorcao, farmacos e argila)
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Fonte: Adaptado de IP Business Intelligence da Questel Orbit Intelligence (2023)

E possivel observar na Figura 13, que ao restringir a pesquisa para uma escala
micro, o numero de patentes publicadas relacionadas ao tema tratamento de aguas
residuais contendo farmacos utilizando adsorgdo com argilas diminui
significativamente. Além disso, é possivel verificar que as invengdes que englobam
esse assunto s6 comegam a ser depositadas a partir de 2013, sugerindo que antes
disto o tema n&o era explorado mundialmente. Também se nota a auséncia de
publica¢des de patentes relacionadas ao tema no ano de 2020. Esse fato pode estar
ligado ao periodo pandémico inibindo as publicagées no ano critico devido a crise da

saude publica e os possiveis atrasos em processos de patenteamento.
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Posteriormente em 2021, é apresentado um aumento de 40% em comparagao aos
depdsitos dos anos anteriores, podendo também estar relacionado a pandemia,
devido ao aumento de consumo de farmacos e a necessidade de tecnologias
resolutivas para o tratamento das aguas contaminadas pelos mesmos.

De uma forma geral, analisando os trés graficos acima, pode-se observar
ascensdo no depdsito de patentes relacionada ao tema nos ultimos anos.
Considerando o periodo de 18 meses entre o depdsito de um pedido e sua publicagao
e a analise feita em blocos de 5 anos, seria necessaria uma pesquisa posterior para

concluir de forma segura essa afirmacéao.

Nas Figuras 14, 15 e 16, pode-se observar os resultados para os paises que
mais depositaram patentes relacionadas ao tema tratamento por meio da adsorcao
utilizando argilas, de aguas residuais contendo farmacos. Essa pesquisa foi realizada

em escalas macro, meso e micro entre os anos 2003 e 2023.
Na Figura 14 é possivel observar a distribuigdo percentual de depdsitos de patentes
por paises utilizando as palavras-chave (aguas residuais e adsorgéo).

Figura 14 — Grafico da distribuicdo percentual dos depdsitos de patentes por paises utilizando as
palavras-chave (dguas residuais e adsorgao).
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Observando a Figura 14, é possivel verificar que entre os anos de 2003 e 2023
em uma escala macro, a China foi a detentora do maior numero de depdsitos de
patentes no mundo que estéo relacionadas ao tema tratamento de aguas residuais
por meio da adsorgéo. Apresentando um percentual de depdsitos de 89,1%, sendo
seguida pela Coreia com um percentual de 4,9% e dos Estados Unidos com um
percentual de 2,1%.

Esse fato pode estar relacionado com o caminho que a China esta percorrendo
para se tornar o maior mercado de tecnologia hidrica do mundo.

Prevé-se um crescimento anual de 10% do mercado nos préximos cinco anos
em linha com as politicas e objetivos definidos pelo Governo chinés no seu XIV Plano
Quinquenal.

E dada uma importancia primordial ao tratamento e reutilizacdo da agua,
sobretudo de aguas residuais e ao investimento na modernizagdo das instalagoes

(Tratamento de agua, 2022)

Na Figura 15, é possivel observar a distribuicao percentual de depdsitos de
patentes por paises utilizando as palavras-chave (aguas residuais, adsorgao e

farmacos).

Figura 15 - Grafico de distribuicao percentual dos depdsitos de patentes por paises utilizando as
palavras-chave (aguas residuais, adsorg¢ao e farmacos).
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Observando a Figura 15, é possivel verificar que para uma escala meso, apesar
de haver uma diminuicdo no percentual, a China continua sendo o pais com mais
depositos de patentes relacionadas ao tema tratamento por meio da adsorgdo de
aguas residuais contendo farmacos.

Para essa analise, a China apresenta um percentual de 68,93%, sendo seguida pela
Coreia com um percentual de 5,45% e dos Estados Unidos, india e do Escritério

Europeu de Patentes (EP) que juntos somam um percentual de 8,26%.

Na Figura 16, € possivel observar a distribuicdo percentual de depdsitos de
patentes por paises utilizando as palavras-chave (aguas residuais, adsorgao,

farmacos e argila).

Figura 16 — Grafico da istribuigcdo percentual dos depdsitos de patentes por paises utilizando as
palavras-chave (aguas residuais, adsorgao, farmacos e argila).
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Fonte: IP Business Intelligence da Questel Orbit Intelligence (2023)

Observa-se que ao restringir a pesquisa a uma escala micro, a China (27,78%)
deixa de ocupar o primeiro lugar como pais com maior porcentagem de depdsitos de
patentes relacionadas ao tratamento por meio da adsorgéo utilizando argilas de aguas
residuais contendo farmacos, ficando em primeiro lugar a Coréia (33,33%) pais

pertencente também ao continente asiatico.
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Além disso, também ¢é possivel verificar que ao contrario das escalas macro e
meso, nessa pesquisa ha a insergao de mais paises como depositantes entre os anos
de 2003 e 2023 sendo eles Suiga, Alemanha, Escritério Europeu de Patentes, Franga,

Reino Unido, Irlanda e india todos com o mesmo percentual de 5,56%.

A Figura 17 representa a quantidade de patentes distribuidas por pais quando
€ relacionada a pesquisa ao tratamento de aguas residuais contando farmacos por

meio da adsorcao.

Figura 17 - Grafico da distribuicao de patentes por paises utilizando as palavras-chave (aguas
residuais, adsorgdo e farmacos).
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Fonte: Adaptado de IP Business Intelligence da Questel Orbit Intelligence (2023)

Analisando a Figura 17 acima, é perceptivel que a China esta em primeiro lugar
em relagao a protegao de suas inovagodes e tecnologias quando se trata da abordagem
ao tema tratamento de aguas residuais contando farmacos por meio da adsorcéo. E
possivel também avaliar a diferenga entre a quantidade de patentes geradas pela
China e a quantidade de patentes geradas pelo Brasil, observando-se que as
publicacdes do Brasil equivalem a 1% das publicacbes da China. Varios fatores
podem ser responsaveis por explicar esse fato, como por exemplo, o crescimento
acelerado. O crescimento da China faz uma grande diferenga, quando ela é

comparada com qualquer outro pais. Nao apenas porque cria oportunidades de novos
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negocios, mas porque o crescimento implica em forte investimento. E € o novo

investimento que difunde produtividade e abre possibilidade de incorporar novas
tecnologias (IEDI, 2011).

Nas Figuras 18, 19 e 20, demonstram-se os resultados relativos as instituicdes

que desenvolveram tecnologias relacionadas ao tratamento por meio da adsorgao

utilizando argilas, de aguas residuais contendo farmacos. Esses resultados foram

analisados em uma escala macro, meso e micro entre os anos de 2003 e 2023.

Na Figura 18, estdo apresentados os resultados em uma escala macro,

relativos as instituicbes que desenvolveram tecnologias relacionadas ao tratamento

por meio da adsorcao de aguas residuais.

Figura 18 - Grafico da distribuicao das patentes por instituigdo ou empresa para as palavras chave
(dguas residuais e adsorgao).
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Fonte: Adaptado de IP Business Intelligence da Questel Orbit Intelligence (2023)

Analisando a Figura 18, € possivel constatar que em sua maioria as instituicoes

sdo de origem chinesa, ficando claro que se tratando de tecnologias que relacionam
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o tratamento de aguas residuais por meio da adsorgao a instituicdo detentora do maior
numero de patentes depositadas entre os anos 2003 e 2023 é a Nanjing University.

A evolugdo da complexa politica de C,T&l chinesa apresenta importantes
pontos de reflexdo para a politica brasileira. Inicialmente, deve-se considerar que, na
pratica, a China realizou uma politica bem contrastante com aquela adotada pela
maior parte dos paises em desenvolvimento nas ultimas décadas, centrada
fundamentalmente na tentativa de estimular o aproveitamento, particularmente por
intermédio de novas empresas de base tecnoldgica, dos resultados das pesquisas
advindas da infraestrutura de C&T. O sucesso chinés nessa linha deveu-se
fundamentalmente as mudancgas institucionais, que permitiram as universidades e aos
institutos de pesquisa tornarem-se proprietarios das novas empresas e, também, ao
fato de o capital semente, em sua grande maioria (75%), ter vindo do governo, das
grandes empresas publicas e privadas da capital e das proprias universidades
(Cassiolato, 2013).

Na Figura 19 estdo apresentados os resultados em uma escala meso, relativo
as instituicdes que desenvolveram tecnologias relacionadas ao tratamento por meio

da adsorc¢ao de aguas residuais contendo farmacos.

Figura 19 - Grafico da distribuicao das patentes por instituigdo ou empresa para as palavras chave
(aguas residuais, adsorcao e farmacos).
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Analisando a Figura 19 é possivel observar que mesmo restringindo o nivel da
pesquisa para uma escala meso, as instituicdes chinesas continuam sendo as que
mais depositam patentes relacionadas ao tema, quando sao utilizadas as palavras
chave (aguas residuais, farmacos e adsorgao), ficando empatadas em primeiro lugar
as instituicdes Kunming University Of Science & Technology e Nanjing University com
12 patentes depositadas cada uma, entre os anos 2003 e 2023.

Na Figura 20, estdo apresentados os resultados em uma escala micro, relativo
as instituicdes que desenvolveram tecnologias relacionadas ao tratamento por meio

da adsorgéo utilizando argilas de aguas residuais contendo farmacos.

Figura 20 — Grafico da distribuicdo das patentes por instituicdo ou empresa para as palavras chave
(aguas residuais, adsor¢éo, farmacos e argila).
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Fonte: Adaptado de IP Business Intelligence da Questel Orbit Intelligence (2023)

Observando a Figura 20 é possivel verificar que utilizando as palavras chave
(aguas residuais, farmacos, adsorgao e argila), e restringindo ainda mais o nivel da
pesquisa para uma escala micro, as instituicbes chinesas apesar de serem

responsaveis por um grande numero de depdsito de patentes, ao contrario das
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escalas macro e meso, deixam o primeiro lugar em depdsito de patentes para uma
instituicdo coreana, Korea Institute Of Industrial Technology.

Desta forma, analisando de uma forma geral os dados obtidos pelos Graficos
18, 19 e 20, também ¢é possivel concluir que a China tem como pratica efetiva a
protecdo as suas invengdes ou inovagdes e que ha um grande investimento por parte
governamental e empresarial a prote¢cao das tecnologias desenvolvidas no pais.
Outra tendéncia que pode ser observada nos trés graficos € a diferenca entre o
numero de empresas € 0 numero de instituicbes de ensino. A maior parte dos
depositantes sao instituicdes de ensino. Analisando de forma especifica o Grafico 20,
€ possivel verificar que do total de patentes publicadas, 13 foram por instituicdes de
ensino, representando mais de 60% do total de 21 patentes depositadas relacionadas
ao tema tratamento por meio da adsorgdo utilizando argilas de aguas residuais
contendo farmacos.

Segundo Rodriguez, 2022 esses resultados mostram que as instituicdes
académicas sao as maiores produtoras de tecnologia do que as empresas, sua
proximidade pode ser atribuida a geracao de interagdes universidade-empresa ou as
oportunidades que os paises apresentam em relagéo a transferéncia de tecnologia.

Na Figura 21, pode-se verificar a distribuigdo das patentes por Dominio
Tecnoldgico relativa a pesquisa na plataforma Questel Orbit® em relagdo ao tema

tratamento de aguas residuais por meio da adsorgao.

Figura 21 - Grafico da distribuicdo das patentes por Dominio Tecnolégico para as palavras chave
(4guas residuais e adsorgéo).
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Analisando a Figura 21, é possivel observar a concentragdo de patentes por
area de conhecimento. A analise é realizada por meio da intensidade das cores nos
hexagonos. Quanto mais forte a cor, mais patentes relacionadas ao tema foram
publicadas naquela area especificada. Ou seja, as patentes em escala macro
embasadas no tema tratamento de aguas residuais utilizando como metodologia de
tratamento a adsorgéo, estdo concentradas em maior parte na area de tecnologia
ambiental e em segundo lugar na area de engenharia quimica.

Essa concentragdo em torno destas duas areas especificas pode ser explicada
pois a tecnologia ambiental desempenha um papel fundamental na busca por
solugdes sustentaveis para os desafios relacionados a poluicdo e degradacdo dos
recursos hidricos, enquanto a engenharia quimica € uma area que consegue abranger
os mais diversos temas de estudos e desenvolvimentos de tecnologias, como a
adsorc¢ao, sendo utilizada para diversas finalidades, desde purificacdo e separagao de

componentes até catalise e armazenamento de gases.

Na Figura 22, pode-se verificar a distribuicdo das patentes por Dominio
Tecnoldgico relativa a pesquisa na plataforma Questel Orbit® em relagdo ao tema

tratamento por meio da adsorcao de aguas residuais contendo farmacos.

Figura 22- Grafico da distribuicao das patentes por Dominio Tecnoldgico para as palavras chave
(adguas residuais, adsorcao e farmacos).
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Analisando a Figura 22, € possivel observar que a concentragdo de patentes
por area de conhecimento para a escala meso € praticamente igual a concentragao
das areas para escala macro, observada no Grafico 21. Sendo as areas de maior
concentracao tecnologia ambiental e engenharia quimica. Também foi observado que
jogos moveis e tecnologia audiovisual deixaram de ser consideradas como areas de
concentragcédo passando a considerar telecomunicagdes e comunicagao digital. Além

disto, em algumas areas foram alterados os seus niveis de concentragao.

Na Figura 23, pode-se verificar a distribuigdo das patentes por Dominio
Tecnoldgico relativa a pesquisa na plataforma Questel Orbit® em relagdo ao tema
tratamento de aguas residuais contendo farmacos por meio da adsorg¢ao utilizando

argilas.

Figura 23 - Grafico da distribuicao das patentes por Dominio Tecnolégico para as palavras chave
(aguas residuais, adsorgéo, farmacos e argila).

SEIMICA ENGENHARIA

CIVIL

BIOTECNOLO |

MATERIAIS
BASICOS

MICROEST

RUTURAE

| NANOTEC
NOLOGIA

—

o
PRODUTOS e
FARMACEUTIC =~ ENGENHAR
08 1aQuinica

TECNOLOG
IAMEDICA

ELEMENTOS
MECANICOS

COMUNICAC
AODIGITAL

i

|TELECOMUNICA
|COES

TRANSPORTE

Thigs2 2545

Fonte: Adaptado de IP Business Intelligence da Questel Orbit Intelligence (2023)

Para a Figura 23, é possivel observar uma distribuigdo da concentracdo de
patentes por area, quando é relacionado o tema tratamento de aguas residuais
contendo farmacos por meio da adsorcgdo utilizando argilas. Para essa analise em
escala micro, observa-se uma diminuicdo na quantidade de areas distribuidas em
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relagdo as escalas macro e meso, porém, as areas de maior concentracao
permanecem sendo tecnologia ambiental e engenharia quimica.

Em conclusdo, os resultados evidenciam o avango continuo das tecnologias
voltadas para a eliminagao de farmacos presentes em aguas residuais, sendo notavel
a robustez para essas inovacgdes, as quais demonstram um elevado potencial de
implementagdo em setores industriais diversos. No ambito do progresso tecnolégico,
podemos afirmar que a prospeccdo no campo da remogao de substancias
farmacéuticas de aguas residuais, através da abordagem de adsor¢gdo como método
de tratamento, se configura como um campo de investigagao altamente promissor.
Esse otimismo é respaldado tanto pela crescente concessao de patentes nessa esfera
quanto pelo consideravel corpus de pesquisas que tem sido desenvolvido ao longo
dos anos. E concebivel que investigacdes futuras possam se revelar pertinentes para
a concepcao de novos processos e produtos, conferindo ainda mais relevancia a esse

campo de estudo.

4.2 CARACTERIZACAO

O adsorvente utilizado nesse trabalho (Cloisite 30B) foi caracterizado por duas
técnicas diferentes: Difracdo de Raios X (XRD) e Espectroscopia na Regido do
Infravermelho (IV). Os resultados obtidos para essas caracterizagdes estao dispostos
abaixo.

4.2.1 Difracao de Raio X

4.2.1.1 Caracterizagao antes da adsorcgao

Na Figura 24 esta apresentado o difratograma para a argila Cloisite 30B.
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Figura 24 - Difratograma da argila Cloisite 30B
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Na Figura 24 representada pelo difratograma de raio x da argila Cloisite 30B, é
possivel verificar que a mesma apresenta reflexdo do grupo da esmectita (E) e
corresponde ao espagamento basal (d001) de 17,73 A (1,773 nm). Esses valores
estdo de acordo com os valores encontrados na literatura relatado no trabalho de
Leite, Raposo e Silva (2008) que caracterizou estruturalmente argilas bentoniticas
importadas.

Observam-se também outros picos que sao referentes a minerais nao
esmectiticos como o quartzo que se apresenta como impureza (Wang et al., 2004; Xi
et al., 2004).

A grande vantagem em escolher uma argila organofilica como adsorvente é
que esta possui maior espagamento basal em relacdo as argilas naturais, por
exemplo. Esse aumento da distancia interplanar é refletido no difratograma pela
reducao do angulo de difracao, e pode ser visualizado na forma do deslocamento dos
picos de DRX para angulos menores (Paiva, 2012).

Na Tabela 4 estdo apresentados os angulos e distancias interplanares

correspondentes a esses picos calculados pela lei de Bragg conforme Equacgao 9.

Tabela 4 - Angulos e distancias interplanares para Cloisite 30B e Cloisite Na*

Argila 20 d(nm) Referéncias
Cloisite 30B 4,97 1,773 Este trabalho
Cloisite Na* 7,10 1,241 Patricio et al.,2012

Fonte: Propria autoria (2023).
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Estes resultados mostram que a argila Cloisite 30B apresenta distancia
interplanar (dn) maior que a argila Cloisite Na™.

Isto evidencia que apds a modificagcdo com o surfactante houve um aumento
da distancia interplanar. Este aumento no valor da distancia interplanar mostra que

houve eficiéncia na intercalagao do surfactante nas camadas da argila.

4.2.1.2 Caracterizagao ap06s a adsorgao

O adsorvente Cloisite 30 B foi caracterizado apds o processo de adsorgao dos
farmacos Clorexidina e Nistatina.

Os resultados para a difragcao estdo apresentados na Figura 25.

Figura 25 - Difratograma da argila Cloisite 30B apds adsorc¢ao de Clorexidina e Nistatina
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De acordo com o difratograma da Cloisite 30B, Figura 25, verificou-se que a
estrutura cristalina do DRX foi mantida apdés a adsorgao com Clorexidina e com
Nistatina. Pois, notou-se a presenca de todos os picos que compdem a estrutura da
Cloisite 30B. Reducgbes significativas das intensidades dos picos nao foram
verificadas, confirmando que a estabilidade quimica da Cloisite30B também foi
mantida.

ApoOs a adsorgao de Clorexidina e Nistatina, o valor do espagamento basal

1,773nm mudou para o valor de 1,855 nm tanto para Cloisite 30B Clorexidina como
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para Cloisite 30B Nistatina, sugerindo que o processo n&o causou alteracdes
significativas na cristalinidade e que a adsorgdo dos farmacos ficou restrita a

superficie da Cloisite 30B.

4.2.2 Espectroscopia na Regido do Infravermelho (1V)

A técnica de espectroscopia na regido do infravermelho foi utilizada para

verificar as bandas de absorgao caracteristicas da argila Cloisite 30B.

Na Tabela 5 estao apresentadas as principais bandas encontradas com os seus

respectivos modos vibracionais

Tabela 5- Principais bandas de absor¢éo da regido do infravermelho da argila Cloisite 30B

Amostra Bandas (cm-1) Modos Vibracionais
3626 v(OH)
2920 e 2849 vas(CH2) e vs (CH2)
Cloisite 30B 1464 das(C-H)
1016 Si-O-Si
915 - 521 Si-O-Al

Fonte: Propria autoria (2023).

Na Figura 26 estdo apresentados os espectros da regido do infravermelho da

argila Cloisite 30B.
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Figura 26 — Espectro na regido do infravermelho da argila Cloisite 30B
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Os espectros no infravermelho da argila Cloisite 30B sdo apresentados na
Figura 26 e Tabela 4. Observa-se uma banda proxima de 3626 cm"' atribuida as
vibragbes de estiramento do grupo estrutural hidroxilico proprio da argila (Bora,
Ganguli , Dutta, 2003; Madejova, 2003). Em aproximadamente 3400 cm-! observam-
se vibragdes de estiramento do grupo OH referente a agua adsorvida presente na
esmectita (Madejova, 2003; Xi et al., 2005). O sal organico usado na organofilizacao
da Cloisite 30B apresenta uma banda de estiramento C-H em 1464 cm™', caracteristica
dos cations alquil amonio. As bandas em 2920 e 2849 cm-!, Cloisite 30B, s&o
correspondentes aos modos de vibragdo assimétrico e simétrico do grupo CH:2
respectivamente (Madejova, 2003; Kozak, Domka, 2003). As bandas proprias da
montmorilonita sdo observadas para a amostra Cloisite 30B na regido 1016 cm-,
caracteristica das ligagbes Si-O-Si, e entre 915-521 cm', correspondentes as
camadas octaédricas do aluminossilicato (Mendioroz et al., 1987; Madejova el al.,
2002).
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4.3 AVALIACAO DO pH NA REMOGAO

O estudo do pH do meio desempenha um papel crucial na andlise dos
processos de adsor¢ao, uma vez que as mudangas no pH tém um efeito significativo
no equilibrio quimico dos grupos idnicos presentes no adsorvente em estudo. Essas
variagbes no pH exercem uma influéncia direta nas interagdes eletrostaticas
envolvidas. Para investigar a influéncia do pH no processo de adsor¢ao dos farmacos
Clorexidina e Nistatina, uma série de experimentos foi conduzida em diversos valores
de pH, abrangendo uma faixa de pH entre 1 e 13. A quantidade de argila Cloisite 30B
utilizada foi mantida constante em 0,5 g, e a solugéo de Clorexidina e Nistatina, com
uma concentracao de 0,06 mmol.L-1, foi empregada em uma quantidade de 50 ml de
solugao e o tempo de contato entre o adsorvente e o farmaco fixado em 1 hora. Cada
ajuste de pH foi seguido por um ensaio de banho finito. Os resultados obtidos foram
demonstrados pela porcentagem de remocéo (%Rem).

Na Tabela 6 estao apresentados os resultados para a remocéao da Clorexidina

variando o pH da solucgao.

Tabela 6- Resultados obtidos para remocéao da Clorexidina variando o pH

N°ensaios pH t m Ci Cfinal %Rem
(h) (9) (mmol.L) (mmol.L")
E1 1 1 0,5 0,06 0,004 93,33
E2 2 1 0,5 0,06 0,003 95,00
E3 3 1 0,5 0,06 0,003 95,00
E4 4 1 0,5 0,06 0,002 96,67
E5 5 1 0,5 0,06 0,002 96,67
E6 6 1 0,5 0,06 0,002 96,67
E7 7 1 0,5 0,06 0,002 96,67
E8 8 1 0,5 0,06 0,002 96,67
E9 9 1 0,5 0,06 0,002 96,67
E10 10 1 0,5 0,06 0,002 96,67
E11 11 1 0,5 0,06 0,002 96,67
E12 12 1 0,5 0,06 0,003 95,00
E13 13 1 0,5 0,06 0,005 91,67

Fonte: Prépria autoria (2023).

Observando a Tabela 6 é possivel verificar os resultados para a resposta
%Rem de Clorexidina entre o pH 4 e o pH11 sdo constantes, sendo iguais a 96,67 %.
Desta forma, verificou-se que nao houve diferencga significativa entre os percentuais

de remocéo de Clorexidina para os diferentes valores de pH testados.
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Na Figura 27 estdo apresentados os dados de dispersédo da porcentagem de

remogao %Rem Clorexidina versus pH.

Figura 27 — Gréfico de dispersao de %Rem da Clorexidina versus pH
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Fonte: Propria autoria (2023).

Analisando o grafico de dispersao da Figura 27, € possivel identificar mais uma
vez que nao ha variabilidade significativa para os resultados de porcentagem de
remocgao da Clorexidina.

Essa observacéo é corroborada com os resultados obtidos nos ensaios de pH
dos farmacos através de uma analise do coeficiente de variagéo.

O coeficiente de variacdo € uma medida de dispersao empregada para estimar
a precisdao de experimentos e representa o desvio-padrao expresso como
porcentagem da média. Como medida de dispersdo, a principal qualidade do
coeficiente de variagao é a capacidade de comparar resultados de diferentes trabalhos
que envolvem a mesma variavel-resposta, permitindo quantificar a precisdo das
pesquisas (Kalil, 1977; Garcia, 1989).

Na Tabela 7 estao os resultados obtidos para analise da influéncia do pH na

remocao da Clorexidina.

Tabela 7 - Andlise do coeficiente de variagao do ensaio de pH para Clorexidina

Contagem
Variavel Total Média DesvPad Variancia CoefVar Minimo Mediana Maximo Moda
%Rem 13 95,641 1,601 2,564 1,67 91,667 96,667 96,667 96,6667
Variavel N de
Moda
%Rem 8

Fonte: Minitab
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Ao examinar os dados apresentados na Tabela 7, pode-se constatar que o valor
para o coeficiente de variagdo é 1,67%, que indica que ndo ha grande variabilidade
entre os dados analisados. Ou seja, apesar de ter sido variado o pH das amostras, os
resultados para %Rem nao sofreram influéncia significativa dessa variagéo.

Benredouane, Berrama e Doufene (2016) conseguiram obter resultados
similares ao investigar a adsorgdo da amoxicilina em carvao ativado produzido a partir
de pedicelos de plantas. Nao foi observado nenhum efeito significativo no percentual
de remocgéao ao variar o pH de 2 a 9. A variagdo maxima na resposta foi de apenas
10%. Além disso, Aksu e Tunc (2005) relataram resultados consistentes reportando
que nao houve influéncia do pH na adsorgéo da penicilina G, outro antibiético beta-
lactamico.

Pode-se notar que, embora nao exista uma diferenga estatisticamente
relevante entre as taxas de remocgao, ha uma inclinagdo para reducao na eficacia da
remogao de Clorexidina quando sdo empregados niveis de pH extremos, ou seja,
altamente acidos ou altamente alcalinos. Isso € evidenciado pelos resultados obtidos

em valores de pH 1,2, 3,12 e 13.

Na Tabela 8 estdo apresentados os resultados para a remocéo da Nistatina variando

o pH da solucgao.

Tabela 8 - Resultados obtidos para remocgéo da Nistatina variando o pH

N°ensaios pH t m Ci Cfinal %Remo
(h) (9) (mmol.L") (mmol.L)
E1 1 1 0,5 0,055 0,005 90,91
E2 2 1 0,5 0,055 0,002 96,36
E3 3 1 0,5 0,055 0,001 98,18
E4 4 1 0,5 0,055 0,001 98,18
ES5 5 1 0,5 0,055 0,001 98,18
E6 6 1 0,5 0,055 0,001 98,18
E7 7 1 0,5 0,055 0,001 98,18
E8 8 1 0,5 0,055 0,001 98,18
E9 9 1 0,5 0,055 0,001 98,18
E10 10 1 0,5 0,055 0,001 98,18
E11 11 1 0,5 0,055 0,001 98,18
E12 12 1 0,5 0,055 0,004 92,73
E13 13 1 0,5 0,055 0,006 89,09

Fonte: Propria autoria (2023).

Analisando a Tabela 8, é evidente que os valores da porcentagem de remogao

(%Rem) da Nistatina entre os pHs 3 e 11 sao consistentes, mantendo-se em 98,18%.
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Portanto, conclui-se que ndo houve diferenga substancial nos indices de remocgao da

Nistatina para as diversas faixas de pH testadas.

Na Figura 28 estao apresentados os dados de dispersao da porcentagem de

remocgao %Rem da Nistatina versus pH.

Figura 28 - Grafico de dispersédo de %Rem Nistatina versus pH
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Fonte: Propria autoria (2023).

De forma analoga a analise realizada para Clorexidina, foi calculado o valor

para coeficiente de variagao para a porcentagem de remoc¢ao %Rem da Nistatina.

Na Tabela 9 estdo os resultados obtidos para analise da influéncia do pH na

remocao da Nistatina.

Tabela 9 - Andlise do coeficiente de variagdo do ensaio de pH para Nistatina

Contagem
Variavel Total Média DesvPad Variancia CoefVar Minimo Mediana Maximo Moda
%Rem 13 96,364 3,235 10,468 3,36 89,091 98,182 98,182 98,1818
Variavel N de
Moda
%Rem 9

Fonte: Propria autoria (2023).

Ao examinar os dados apresentados na Tabela 9, pode-se constatar que o valor
para o coeficiente de variagao é 3,36%, que indica que ndo ha grande variabilidade
entre os dados analisados. Ou seja, apesar de ter sido variado o pH das amostras, os

resultados para %Rem n&o sofreram influéncia significativa dessa variagéo.
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Portanto, é possivel concluir que ndo ha diferenga estatisticamente significativa
nos percentuais de remocgao durante o processo de adsor¢cado em Cloisite 30B para
diferentes valores de pH, tanto no caso da Clorexidina quanto da Nistatina.

Segundo Orfdo et al., 2006, o pH da solugdo tem um importante papel no
processo de adsorgdo, uma vez que ele € capaz de alterar diretamente a carga
superficial do adsorvente, e consequentemente a intensidade das interacdes
eletrostaticas entre as moléculas do adsorvato e do adsorvente. Considerando, além
disso, que o pH exerce uma influéncia sobre o processo de adsor¢gao ao modificar as
cargas das moléculas, a carga presente na superficie do adsorvente, a solubilidade
do material e a estrutura tridimensional das moléculas alvo, pode-se presumir que no
contexto deste estudo ndao ocorreram modificagbes em nenhum desses elementos.
Isso resultou na manutengao da taxa de remogao constante para a maioria dos valores
de pH testados, tanto para o composto farmacéutico Clorexidina quanto para a
substancia Nistatina. Para concluir as afirmagdes com seguranga, poderiam ser
realizados testes para verificar o potencial zero da argila Cloisite 30B, bem como dos
farmacos utilizados.

Com base nos resultados obtidos, a condicdo de pH natural das solugdes
aquosas dos farmacos foi selecionada para dar continuidade as investigagbes de

adsorgao.

4.4 ENSAIOS DE ADSORCAO

Foram conduzidos ensaios de eliminacdo dos contaminantes emergentes por
meio de um planejamento experimental do tipo fatorial 23. A argila Cloisite 30B foi
empregada como adsorvente, sendo as solugdes sintéticas de Clorexidina e Nistatina
utilizadas como adsorvato. No ambito desse plano, os pardmetros manipulados
incluiram o tempo, a quantidade de adsorvente (Cloisite 30B) e a concentragao inicial
da solugao sintética, com variagdes conforme indicado na Tabela 9 e 10.

4.4 1 Clorexidina

Os dados abaixo referem-se aos resultados obtidos para o farmaco Clorexidina.

A Tabela 10 descreve a matriz utilizada para desempenhar o planejamento fatorial 23
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apresentando os niveis inferiores e superiores para os trés fatores tempo(h), massa(g)

e concentragéo inicial da solugdo contendo o farmaco (Ci).

Tabela 10 - Matriz para o planejamento fatorial 22 para a Clorexidina

MATRIZ

N°ENSAIOS t m Ci t m Ci(r)
(h) (9) (mmol.L") (h) (9) (mmol.L")

E1 -1 -1 -1 1 0,3 0,043
E2 1 -1 -1 6 0,3 0,043
E3 -1 1 -1 1 0,5 0,043
E4 1 1 -1 6 0,5 0,043
E5 -1 -1 1 1 0,3 0,057
E6 1 -1 1 6 0,3 0,057
E7 -1 1 1 1 0,5 0,057
E8 1 1 1 6 0,5 0,057
E9 0 0 0 3,5 0,4 0,051
E10 0 0 0 3,5 0,4 0,051
E11 0 0 0 3,5 0,4 0,051

Fonte: Propria autoria (2023).

Na Tabela 11, apresentam-se os resultados das analises para Clorexidina
conduzidas com base no experimento fatorial 23, utilizando a matriz de planejamento

delineada na Tabela 10.
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Tabela 11 - Resultados obtidos para o planejamento fatorial 22 da Clorexidina
RESULTADOS CLOREXIDINA

Abs Cfinal %Remo qeq
N°ensaios (mmol.L") (mmol.g)
E1 0,0681 0,0025 94,2353 0,0068
E2 0,0721 0,0026 93,8967 0,0067
E3 0,0728 0,0026 93,8374 0,0040
E4 0,0808 0,0029 93,1602 0,0040
E5 0,0812 0,0030 94,8146 0,0090
E6 0,0695 0,0025 95,5618 0,0091
E7 0,0681 0,0025 95,6512 0,0055
E8 0,0662 0,0024 95,7725 0,0055
E9 0,0703 0,0026 94,9825 0,0061
E10 0,0711 0,0026 94,9254 0,0061
E11 0,0818 0,0030 94,1617 0,0060

Fonte: Prépria autoria (2023).

Ao examinar a matriz de planejamento experimental é possivel observar que o
experimento (E8) obteve o maior valor para porcentagem de remogéo %Rem 95,77%.
Pode-se concluir que esse resultado foi obtido ao utilizar uma maior quantidade de
massa (0,5 g), uma concentracgédo inicial mais elevada da solu¢ao contendo o farmaco
(0,57 mmol.L-') e um periodo mais prolongado (6 h). Por outro lado, ao observar o
ensaio (E4), no qual uma quantidade maior de massa (0,5 g) e um tempo mais longo
(6 h) foram empregados, porém com uma concentragao inicial menor da solugcao de
Clorexidina (0,043 mmol.L"), obteve-se uma porcentagem de remogao de 93,1602%
e uma capacidade de remogéao de 0,0040 mmol de farmaco por grama de argila. Este
ensaio apresentou a menor porcentagem de remocgéo, sugerindo que a concentragcao
inicial pode desempenhar um papel significativo nesse experimento.

Para validar essa suposicdo de maneira precisa, uma analise estatistica mais
detalhada sera conduzida posteriormente no estudo.

Analisando os resultados para a capacidade de adsorcédo qeq, foi possivel
analisar que os maiores valores sao obtidos quando se utiliza uma menor quantidade
de massa de adsorvente. E que ha uma diminuicao da capacidade de adsorcdo com
o0 aumento da concentragdo do adsorvente. Esse fato também foi observado por

outros autores na literatura. Nazari, Abolghasemi e Esmaieli (2016) relataram o
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mesmo resultado na adsor¢ao do antibidtico cefalexina em carvao ativado preparado
com casca de noz e Pouretedal e Sadegh (2014) para amoxicilina, além de outros
antibioticos beta-lactéamicos, sendo adsorvidos com carvao ativado preparado com
biomassa na adsorc¢ao.

Essa diminuicdo da capacidade de adsor¢do com o aumento da concentracéo
de adsorvente pode ser explicada pelo fato de que, em concentragcdes muito elevadas
de sdlido, pode haver agregacao das particulas do adsorvente e aumento na interagao
entre as mesmas, causando uma queda na eficiéncia de adsorg¢ao pelo excesso de
area disponivel (Sadaf; Bhatti, 2014). Além disso, ha também o fato de que a
capacidade de adsorcdo diminui em funcdo do aumento da quantidade de sitios ndo

utilizados (Nazari; Abolghasemi; Esmaieli, 2016).

4 4.2 Nistatina

Os dados abaixo referem-se aos resultados obtidos para o farmaco Nistatina.
A Tabela 12 descreve a matriz utilizada para desempenhar o planejamento fatorial 23
apresentando os niveis inferiores e superiores para os trés fatores tempo(h), massa(g)

e concentragao inicial da solugao contendo o farmaco (Ci).

Tabela 12 - Matriz para o planejamento fatorial 22 com os niveis superiores (1) e inferiores (-1) para a

Nistatina
MATRIZ

N°ENSAIOS t m Ci t m Ci (r)
(h) (9) (mmol.L") (h) (9) (mmol.L")

E1 -1 -1 -1 1 0,3 0,044
E2 1 -1 -1 6 0,3 0,044
E3 -1 1 -1 1 0,5 0,044
E4 1 1 -1 6 0,5 0,044
E5 -1 -1 1 1 0,3 0,067
E6 1 -1 1 6 0,3 0,067
E7 -1 1 1 1 0,5 0,067
E8 1 1 1 6 0,5 0,067
E9 0 0 0 3,5 0,4 0,056
E10 0 0 0 3,5 0,4 0,056
E11 0 0 0 3,5 0,4 0,056

Fonte: Prépria autoria (2023).
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Na Tabela 13, apresentam-se os resultados das analises para Clorexidina

conduzidas com base no experimento fatorial 23, utilizando a matriz de planejamento

delineada na Tabela 12.

Tabela 13 - Resultados obtidos para o planejamento fatorial 23 da Nistatina

RESULTADOS NISTATINA

N°ensaios Abs Cfinal %Remo qeq

(mmol.L-1) (mmol/g)

E1 0,1129 0,0070 84,0909 0,0062
E2 0,1081 0,0070 84,0909 0,0062
E3 0,0831 0,0060 86,3636 0,0038
E4 0,0768 0,0050 88,6363 0,0039
E5 0,1961 0,0130 80,5970 0,0090
E6 0,1748 0,0110 83,5820 0,0093
E7 0,1380 0,0090 86,5671 0,0058
E8 0,1144 0,0080 88,0597 0,0059
E9 0,1217 0,0080 85,7143 0,0060
E10 0,1218 0,0080 85,7143 0,0060
E11 0,1173 0,0080 85,7143 0,0060

Fonte: Propria autoria (2023).

Apds os ensaios de banho finito utilizando como adsorvente argila Cloisite 30B

e como adsorvato o farmaco Nistatina, foi possivel analisar os dados obtidos através

da Tabela 13 e constatar que o ensaio (E4) apresentou um maior valor para a

porcentagem de remocao da Nistatina, 88,6363% e capacidade de adsorcao de

0,0039mmol/g. Analisando a matriz do planejamento experimental é possivel verificar

que para esse resultado foi utilizado maior massa (0,5 g), maior tempo (6 h), e menor

concentragdo inicial da solugdo contendo o farmaco (0,4 mmol.L"). Observando o

ensaio (E5), onde foi utilizado menor massa (0,3g) e menor tempo (1 h) e maior

concentragdo inicial da solugdo de Nistatina (0,67 mmol.L-'), temos uma percentagem
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de remocao de 80,5970 % e uma capacidade de remoc¢ao de 0,0090 mmol de farmaco
por grama de argila sendo este o ensaio que apresenta menor porcentagem de
remogao. Analisando esse fato, podemos perceber que no experimento (E4) que
foram usados os niveis superiores dos fatores massa e tempo, foi obtido maior valor
para %Rem, mesmo usando o nivel inferior para a concentracio inicial. E de forma
equivalente para o experimento (E5) foram utilizados os niveis inferiores dos fatores
massa e tempo, obtendo menor valor para %Rem, mesmo utilizando o nivel superior
para concentracdo inicial, levando a sugerir de que a massa e tempo podem ser
fatores significativos nesse experimento. De forma analoga para as suposigdes da
Clorexidina uma analise estatistica mais detalhada sera conduzida posteriormente no

estudo para validar essa suposi¢ao de forma assertiva.

4.5 ANALISE ESTATISTICA

Para verificar se existem efeitos significativos entre as respostas médias dos
tratamentos, foi realizada o design de experimentos (DOE). Essa analise foi realizada
com base no planejamento experimental 23, utilizando como variaveis independentes
a massa do adsorvente Cloisite 30B, o tempo de contato entre o adsorvente e o
adsorvato e a concentragao inicial das solugdes sintéticas contendo os farmacos
Clorexidina e Nistatina.

Foram realizados calculos dos efeitos primarios e das interacbes entre as
variaveis, bem como a determinacao dos coeficientes correspondentes para o modelo
matematico. Além disso, foi conduzida uma Analise de Varidncia (ANOVA) para
validar a solidez do modelo. A avaliacdo dos dados foi conduzida por meio do software
MINITAB.

A variabilidade dos dados experimentais foi avaliada por meio da obtencéo do
coeficiente R2 Os valores 6timos das variaveis selecionadas foram explorados
utilizando a abordagem da superficie de resposta. Nesse contexto, o teste F foi
empregado para avaliar a significancia estatistica dos modelos obtidos, com um nivel
de confianga de 95%. Adicionalmente, na analise estatistica, foram empregados o

grafico de Pareto, o grafico de efeitos padronizados e também o grafico de Pareto.
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4.5.1 Analise estatistica Clorexidina

Os dados abaixo mostram os resultados da influéncia das variaveis analisadas
massa, tempo, concentracao inicial e a interacao entre elas para a resposta percentual

de remocgao (%Rem) e a capacidade de adsorgéo (geq) da Clorexidina.

4.5.1.1 Porcentagem de remocé&o da Clorexidina (%Rem)

Na Tabela 14 estdo os efeitos do planejamento experimental 23 da
porcentagem de remogédo em funcdo da massa de argila, tempo e concentragao da

Clorexidina.

Tabela 14 - Efeitos do planejamento experimental 23 da porcentagem de remog&o em fungéo da
massa de argila, tempo e concentracdo da Clorexidina

Fonte GL SQ Contribuicio SQ(Aj.) QM(Aj.) ValorF Valor-P
Modelo 8 6,74281 94,14% 6,74281 0,84285 4,01 0,215
Linear 3 5,56563 77,70% 5,56563 1,85521 8,83 0,103
Massa 1 0,00271 0,04% 0,00271  0,00271 0,01 0,920
Tempo 1 0,00095 0,01% 0,00095 0,00095 0,00 0,953
Conc. Inicial 1 5,56197 77,65% 5,566197 5,56197 26,48 0,036
Interagées de 2 fatores 3 1,15503 16,13% 1,15503 0,38501 1,83 0,372
Massa*tempo 1 0,11627 1,62% 0,11627 0,11627 0,55 0,534
Massa*conc. Inicial 1 0,44383 6,20% 0,44383 0,44383 2,11 0,283
tempo*conc.inicial 1 0,59494 8,31% 0,59494  0,59494 2,83 0,234
Interagées de 3 fatores 1 0,01031 0,14% 0,01031  0,01031 0,05 0,845
massa*conc.inicial*tempo 1 0,01031 0,14% 0,01031  0,01031 0,05 0,845
Curvatura 1 0,01185 0,17% 0,01185 0,01185 0,06 0,834
Erro 2 0,42005 5,86% 0,42005 0,21003

Total 10  7,16287 100%

Fonte: Prépria autoria (2023).

Os dados apresentados na Tabela 14 mostram efeito significativo ao nivel de
5% de probabilidade apenas para o fator concentragdo inicial sobre a resposta
porcentagem de remocgado. Assim € valido afirmar que apenas o fator escolhido
(concentragao inicial) influenciou no resultado referente a percentagem de remocgéao

de Clorexidina.
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A Equacdo 16 apresenta o modelo com os coeficientes dos fatores massa,
tempo e concentragdo inicial e interacdo entre eles estatisticamente significativos

obtidos pela regresséao dos dados experimentais da Tabela 13.

%Rem = 97,40-12,8 massa — 0,64 tempo — 6,9 conc. inicial + 0,24 massa*tempo +28,6
massa*conc. inicial + 1,67 tempo*conc. inicial — 1,44 massa*tempo*conc. inicial + 0,074 (16)
Pt Ct

Com relagdo ao modelo, segundo a Tabela 13, o que mais se ajustou foi o

modelo linear (valor de p > 0,05), conseguindo explicar 77,70% dos dados.

Na Figura 29 esta apresentado o grafico de probabilidade normal dos efeitos.

Figura 29 - Grafico de probabilidade normal dos efeitos para %Rem
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Fonte: Minitab

O grafico de probabilidade normal dos efeitos mostra os efeitos padronizados
em relacdo a linha de ajuste de distribuicdo. E possivel observar que os efeitos que
estdo mais afastados de 0 sao estatisticamente significativos ao nivel de significancia
0,05.

Nesse caso € possivel observar que a concentragao inicial denotada por C no

grafico é estatisticamente significativa no processo, além disso, também é possivel
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analisar que pela direcdo do efeito, a concentracdo inicial exerce um efeito
padronizado positivo do lado direito do grafico.

Na Figura 30 esta apresentado o grafico de Pareto para os efeitos
padronizados.

Figura 30 - Grafico de Pareto para os efeitos padronizados
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Fonte: Minitab

No grafico da Figura 30 € possivel observar os valores absolutos dos efeitos
padronizados desde o maior efeito até o menor efeito, além da linha de referéncia para
indicar que os efeitos sao estatisticamente significativos.

Observando o grafico para o modelo em questao, € possivel observar que a
unica barra que cruza a linha de referéncia 4,303 € a barra da concentragao inicial
denotada por C. Esse resultado corrobora com os anteriores de que apenas a
concentragao inicial € uma variavel significativa na resposta %Rem para o processo
de remocao do farmaco Clorexidina, utilizando a argila organofilica Cloisite 30B como
adsorvente.

Na Figura 31 esta apresentado o grafico de contorno para a resposta %Rem,

variando o tempo e a concentragéo inicial.
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Figura 31 - Grafico de Contorno - % de Remogao
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Fonte: Minitab

A partir da Figura 31 é possivel avaliar como os valores de resposta ajustados
se relacionam a duas variaveis continuas com base em uma equacéo do modelo,
fornecendo uma visdo bidimensional em que todos os pontos que tém a mesma
resposta estdo ligados para produzir linhas de contorno de respostas constantes.

Dentro desta concepcdo foi possivel observar que os melhores resultados
estdo localizados no lado superior direito, onde encontram-se porcentagens de

remocao (%Rem) superiores a 95,5%.



4.5.1.2 Capacidade de adsorgao (qeq)

&9

Na Tabela 15 estdo os efeitos do planejamento experimental 23 da

porcentagem de remocao em fungdo da massa de argila, tempo e concentragcédo da

Clorexidina

Tabela 15 - Efeitos do planejamento experimental 22 da capacidade de adsorgdo em fungdo da
massa de argila, tempo e concentracéo da Clorexidina

Fonte GL SQ Contribuicdo SQ(Aj.) QM(Aj.) ValorF Valor-P
Modelo 8 0,000027 99,99% 0,000027 0,000003 4016,40 0,000
Linear 3 0,000027 98,00% 0,000027 0,000009 10496,46 0,000
Massa 1 0,000000 0,00% 0,000000 0,000000 0,09 0,795
Tempo 1 0,000020 72,54% 0,000020 0,000020 23310,49 0,000
Conc. Inicial 1 0,000007 25,45% 0,000007 0,000007 8178,79 0,000
Interagées de 2 fatores 3 0,000000 1,38% 0,000000 0,000000 147,63 0,007
Massa*tempo 1 0,000000 0,00% 0,000000 0,000000 0,70 0,492
Massa*conc. Inicial 1 0,000000 0,01% 0,000000 0,000000 2,52 0,253
tempo*conc.inicial 1 0,000000 1,37% 0,000000 0,000000 439,67 0,002
Interagées de 3 fatores 1 0,000000 0,00% 0,000000 0,000000 0,51 0,548
massa*conc.inicial*tempo 1 0,000000 0,00% 0,000000 0,000000 0,51 0,548
Curvatura 1 0,000000 0,62% 0,000000 0,000000 198,39 0,005
Erro 2 0,000000 0,01% 0,000000 0,000000

Total 10  0,000027 100%

Fonte: Prépria autoria (2023).

Os dados apresentados na Tabela 15 mostram efeito significativo ao nivel de

5% de probabilidade para os fatores concentracdo inicial e tempo sobre a resposta

capacidade de adsorcdo. Assim é valido afirmar que os fatores escolhidos

(concentragao inicial e tempo) influenciaram no resultado referente a capacidade de

adsorcao de Clorexidina.

A equacdo 17 apresenta o modelo com os coeficientes dos fatores massa,

tempo e concentragéo inicial e interacdo entre eles estatisticamente significativos

obtidos pela regresséo dos dados experimentais da Tabela 14.

geq = 0,002811 — 0,001187 massa — 0,000243 tempo + 0,011303 conc. inicial +
0,000114 massa*tempo + 0,00268 massa*conc. inicial — 0,000748 tempo*conc. inicial —
0,000296 massa*tempo*conc. inicial — 0,000279 Pt Ct

(17)
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Com relagdo ao modelo, segundo a Tabela 15, o que mais se ajustou foi o
modelo linear (valor de p > 0,05), conseguindo explicar 98,00% dos dados.

Na Figura 32 esta apresentado o grafico de probabilidade normal dos efeitos.

Figura 32 - Grafico de probabilidade normal para os efeitos padronizados
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Fonte: Minitab

O grafico de probabilidade normal dos efeitos mostra os efeitos padronizados
em relacdo a linha de ajuste de distribuicdo. E possivel observar que os efeitos que
estdo mais afastados de 0 sdo estatisticamente significativos ao nivel de significancia
0,05.

Nesta analise, é evidente que o tempo (representado por B), a concentragéo
inicial (indicada como C) e sua interagao (BC) apresentam significancia estatistica no
processo. Além disso, ao considerar a orientacdo dos efeitos, nota-se que a
concentracao inicial demonstra um impacto padronizado positivo na porcao direita do

grafico, enquanto o tempo exibe um efeito negativo na parte esquerda.

Na Figura 33 esta apresentado o grafico de Pareto para os efeitos padronizados.
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Figura 33 - Grafico de Pareto para os efeitos padronizados

Termo

Fator Nome

A massa
B o B tempo
C conc. inicial

BC -
AC |)
AB

ABC

0 20 40 60 80 100 120 140 160
Efeitos Padronizados
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No gréafico da Figura 33 é possivel observar os valores absolutos dos efeitos
padronizados desde o maior efeito até o menor efeito, além da linha de referéncia para
indicar que os efeitos sédo estatisticamente significativos.

Observando o grafico para o modelo em questao, € possivel observar que trés
barras cruzam a linha de referéncia 4,3, barra do tempo denotada por B, a da
concentracao inicial denotada por C e a da iteracéo entre eles denotada por BC. Esse
resultado corrobora com os anteriores de que os trés fatores sido variaveis
significativas na resposta capacidade de adsor¢ao para o processo de remogao do
farmaco Clorexidina, utilizando a argila organofilica Cloisite 30B como adsorvente.

Na Figura 34 esta apresentado o grafico de contorno para a resposta geq,

variando o tempo e a concentragéo inicial.
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Figura 34- Grafico de Contorno - capacidade de adsorgao geq
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Conforme mencionado anteriormente, o grafico de contorno oferece a
capacidade de examinar como os valores ajustados da resposta se relacionam entre
duas variaveis continuas, com base na equacao do modelo.

Sob essa abordagem analisando a Figura 34, tornou-se evidente que os resultados
mais favoraveis estdo situados na regido inferior direita. Nessa area, observa-se

capacidades de adsorgéo superiores a 0,0090 mmol/g.

4.5.2 Analise estatistica Nistatina

Os dados abaixo mostram os resultados da influéncia das variaveis analisadas
massa, tempo, concentracgao inicial e a interagéo entre elas para a resposta percentual

de remogao (%Rem) e a capacidade de adsorgao (geq) da Clorexidina.

4.5.2.1 Porcentagem de remogao da Nistatina (%Rem)

Na Tabela 16 estdo os efeitos do planejamento experimental 23 da
porcentagem de remogao em fungao da massa de argila, tempo e concentragao da

Nistatina.
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Tabela 16 - Efeitos do planejamento experimental 23 da porcentagem de remog&o em fungéo da
massa de argila, tempo e concentracdo da Nistatina

Fonte GL sSQ Contribuicdo SQ(Aj.) QM(Aj.) ValorF Valor-P
Modelo 7 48,1576 96,45% 48,1576  6,8797 11,65 0,034
Linear 3 45,3533 90,84% 45,3533 15,1178 25,61 0,012
Massa 1 37,2643 74,64% 37,2643 37,2643 63,13 0,004
Tempo 1 5,6953 11,41% 5,6953 5,6973 9,65 0,053
Conc. Inicial 1 2,3937 4,79% 2,3937 2,3937 4,05 0,137
Interagbes de 2 fatores 3 2,3315 4,67% 2,3315 0,7772 1,32 0,413
Massa*tempo 1 0,0761 0,15% 0,0761 0,0761 0,13 0,743
Massa*conc. Inicial 1 1,6471 3,30% 1,6471 1,6471 2,79 0,193
tempo*conc.inicial 1 0,6083 1,22% 0,6083 0,6083 1,03 0,385
Curvatura 1 0,4728 0,95% 0,4728 0,4728 0,80 0,437
Erro 3 1,7710 3,55% 1,7710 0,5903

Falta de ajuste 1 1,7710 3,55% 1,7710 1,7710

Erro Puro 2 0,0000 0,00% 0,0000 0,0000

Total 10 49,9285 100%

Fonte: Propria autoria (2023).

Os dados apresentados na Tabela 16 mostram efeito significativo ao nivel de

5% de probabilidade apenas para o fator concentragdo inicial sobre a resposta

porcentagem de remocao. Assim é valido afirmar que apenas o fator escolhido

(concentragao inicial) influenciou no resultado referente a percentagem de remogao

de Clorexidina.

A Equacao 18 apresenta o modelo com os coeficientes dos fatores massa,

tempo e concentracao inicial e interacdo entre eles estatisticamente significativos

obtidos pela regressédo dos dados experimentais da Tabela 15.

%Rem = 89,72 — 2,56 massa — 0,370 tempo — 27,5 conc. inicial + 0,39 massa*tempo

+45,4 massa*conc. inicial + 1,10 tempo*conc. inicial + 0,466 Pt Ct

(18)

Com relagdo ao modelo, segundo a Tabela 16, o que mais se ajustou foi o

modelo linear (valor de p > 0,05), conseguindo explicar 90,84% dos dados.

Na Figura 35 esta apresentado o grafico de probabilidade normal dos efeitos.
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Figura 35 - Grafico de probabilidade normal dos efeitos para %Rem
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Fonte: Minitab

O grafico de probabilidade normal dos efeitos mostra os efeitos padronizados

em relacdo a linha de ajuste de distribuicdo. E possivel observar que os efeitos que
estdo mais afastados de 0 sdo estatisticamente significativos ao nivel de significancia
0,05.
Nesse caso € possivel observar que a massa denotada por A no grafico é
estatisticamente significativa no processo, além disso, também é possivel analisar que
pela direcdo do efeito, a massa exerce um efeito padronizado positivo do lado direito
do grafico.

Na Figura 36 esta apresentado o grafico de Pareto para os efeitos
padronizados.
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Figura 36- Grafico de Pareto para os efeitos padronizados
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No grafico da Figura 36 € possivel observar os valores absolutos dos efeitos
padronizados desde o maior efeito até o menor efeito, além da linha de referéncia para
indicar que os efeitos s&o estatisticamente significativos.

Observando o grafico para o modelo em questao, € possivel observar que a
unica barra que cruza a linha de referéncia 3,182 € a barra da massa denotada por A.
Esse resultado corrobora com os anteriores de que apenas a massa € uma variavel
significativa na resposta %Rem para o processo de remogao do farmaco Nistatina,
utilizando a argila organofilica Cloisite 30B como adsorvente.

Na Figura 37 esta apresentado o grafico de contorno para a resposta %Rem,

variando o tempo e a concentragao inicial.
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Figura 37 - Grafico de Contorno - % de Remogao
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A partir da Figura 37 é possivel avaliar como os valores de resposta ajustados
se relacionam a duas variaveis continuas com base em uma equacdo do modelo,
fornecendo uma visao bidimensional em que todos os pontos que tém a mesma
resposta estdo ligados para produzir linhas de contorno de respostas constantes.
Dentro desta concepcao foi possivel observar que os melhores resultados estéao
localizados no lado superior direito, onde encontram-se porcentagens de remogao

(%Rem) superiores a 88%.

4.5.2.2 Capacidade de adsorgéo (qeq)

Na Tabela 17 estdo os efeitos do planejamento experimental 23 da
porcentagem de remogédo em fungdo da massa de argila, tempo e concentragéo da

Nistatina.
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Tabela 17 - Efeitos do planejamento experimental 22 da capacidade de adsorgdo em fungdo da

massa de argila, tempo e concentragao da Nistatina.

Fonte GL sSQ Contribuicdo SQ(Aj.) QM(Aj.) ValorF Valor-P
Modelo 7 0,000029 99,96% 0,000029 0,000004 1099,35 0,000
Linear 3 0,000028 97,83% 0,000028 0,000009 2510,56 0,000
Massa 1 0,000016 55,29% 0,000016 0,000016 4256,33 0,000
Tempo 1 0,000000 0,11% 0,000000 0,000000 8,33 0,063
Conc. Inicial 1 0,000012 42,44% 0,000012 0,000012 3267,00 0,000
Interagées de 2 fatores 3 0,000000 1,61% 0,000000 0,000000 41,22 0,006
Massa*tempo 1 0,000000 0,00% 0,000000 0,000000 0,33 0,604
Massa*conc. Inicial 1 0,000000 1,56% 0,000000 0,000000 120,33 0,002
tempo*conc.inicial 1 0,000000 0,04% 0,000000 0,000000 3,00 0,182
Curvatura 1 0,000000 0,52% 0,000000 0,000000 40,09 0,008
Erro 3 0,000000 0,04% 0,000000 0,000000

Falta de ajuste 1 0,000000 0,04% 0,000000 0,000000

Erro Puro 2 0,000029 -0,00% 0,000000

Total 10 10,00%

Fonte: Prépria autoria (2023).

Os dados apresentados na Tabela 17 mostram efeito significativo ao nivel de

5% de probabilidade para os fatores concentracio inicial e tempo sobre a resposta

capacidade de adsorgao. Assim é valido afirmar que os fatores concentracao inicial,

massa de adsorvente e as interagcdes entre eles influenciaram no resultado referente

a capacidade de adsorcao de Clorexidina.

A Equacgao 19 apresenta o modelo com os coeficientes dos fatores massa,

tempo e concentragao inicial e interagcédo entre eles estatisticamente significativos

obtidos pela regresséo dos dados experimentais da Tabela 16.

Pt Ct

geq = 0,001080 — 0,00207 massa — 0,000030 tempo + 0,021350 conc. inicial - 0,000050

massa*tempo - 0,02375 massa*conc. inicial + 0,000150 tempo*conc. inicial — 0,000262

(19)

Com relagcdo ao modelo, segundo a Tabela 17, o que mais se ajustou foi o

modelo linear (valor de p > 0,05), conseguindo explicar 97,83% dos dados.

Na Figura 38 esta apresentado o grafico de probabilidade normal dos efeitos.
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Figura 38 - Grafico de probabilidade normal para os efeitos padronizados
29
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Fonte: Minitab

O grafico de probabilidade normal dos efeitos mostra os efeitos padronizados
em relagdo a linha de ajuste de distribuicdo. E possivel observar que os efeitos que
estdo mais afastados de 0 sao estatisticamente significativos ao nivel de significancia
0,05.

Nesta analise, € evidente observar na Figura 38 que a massa (representado
por A), a concentracgao inicial (indicada como C) e sua interagdo (AC) apresentam
significancia estatistica no processo. Além disso, ao considerar a orientacdo dos
efeitos, nota-se que a concentracao inicial demonstra um impacto padronizado
positivo na porgéo direita do grafico, enquanto a massa exibe um efeito negativo na
parte esquerda.

Na Figura 39 esta apresentado o grafico de Pareto para os efeitos padronizados.
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Figura 39 - Grafico de Pareto para os efeitos padronizados
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Fonte: Minitab

No grafico da Figura 39 € possivel observar os valores absolutos dos efeitos
padronizados desde o maior efeito até o menor efeito, além da linha de referéncia para
indicar que os efeitos séo estatisticamente significativos.

Observando o grafico para o modelo em questao, é possivel observar que trés
barras cruzam a linha de referéncia 3,18, barra da massa denotada por A, a da
concentracao inicial denotada por C e a da iteracado entre eles denotada por AC. Esse
resultado corrobora com os anteriores de que os trés fatores sido variaveis
significativas na resposta capacidade de adsor¢ao para o processo de remogao do
farmaco Nistatina, utilizando a argila organcfilica Cloisite 30B como adsorvente.

Na Figura 40 esta apresentado o grafico de contorno para a resposta geq variando a

temperatura e a concentragao inicial.
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Figura 40 - Grafico de Contorno - capacidade de adsorg¢éo geq
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Fonte: Minitab

Conforme mencionado anteriormente, o grafico de contorno oferece a
capacidade de examinar como os valores ajustados da resposta se relacionam entre
duas variaveis continuas, com base na equacao do modelo.

Sob essa abordagem analisando a Figura 40, tornou-se evidente que os resultados
mais favoraveis estdo situados na regido inferior direita. Nessa area, observa-se

capacidades de adsorgao superiores a 0,0090 mmol/g.

4.6 CINETICA DE ADSORCAO

A investigacao da cinética de adsorgao pode oferecer informagdes valiosas
sobre o principal mecanismo que governa a transferéncia de massa durante o
processo de adsorgdo. Nesse cenario, a literatura tem apresentado diversos modelos
cinéticos. Nesse estudo serdo analisados dois modelos entre os principais citados
pela literatura a cinética de pseudo-primeira ordem e pseudo-segunda ordem.

Apos otimizada as condigcbes do experimento através do planejamento
experimental, foram utilizadas as condi¢bes 6timas de pH e concentragao inicial para

avaliar o comportamento cinético da adsor¢ao de Clorexidina e Nistatina pela Cloisite
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30B; sendo elas: pH 7,0; concentragéo de 0,06 mmol.L-' e massa da Cloisite 30B (1,5

g9)-

4.6.1 Cinética Clorexidina

Para analisar o mecanismo cinético que controla o processo de adsorcao, a
partir da analise dos dados experimentais, foram testados os modelos cinéticos de
pseudo-primeira ordem e pseudo-segunda ordem em suas formas lineares.

Na Figura 41, esta apresentada a cinética de adsorgao para a Clorexidina pela
argila Cloisite 30B

Figura 41 — Cinética de adsorgéo da Clorexidina em Cloisite 30B
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Pode-se observar a existéncia de duas fases: uma inicial com uma adsorcéo
extremamente rapida (2 min), a qual contribui para a capacidade total de adsorgao
seguida por uma fase de adsorcdo mais lenta até a estabilizacdo da capacidade de
adsorcdo, quando o equilibrio é atingido (5 min).

Na tabela 18, apresenta-se os resultados da porcentagem de remocgao
encontrada de cada tempo.
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Tabela 18 - Resultados da porcentagem de remocgéao da cinética de adsorc¢ao de Clorexidina pela
Cloisite 30B

t (min)  %Remo

0 0,00
89,23
4 92,31
6 92,31
8 95,38
10 95,38
12 96,92
14 96,92
16 95,38
18 95,38
20 96,92
22 96,92
30 96,92

Fonte: Prépria autoria (2023).

Na Tabela 18, fica evidente que o processo de adsor¢ao acontece de forma
extremamente rapida. Em 8 minutos, é possivel alcangar uma remogao de 95,38% da
Clorexidina, e esse indice mantém-se praticamente constante ao longo da cinética,

apresentando uma flutuacdo de menos de 2% até o encerramento do periodo, sem

observar mudancas significativas adiante.

Nas Figuras 42 e 43 estdo apresentadas as modelagens cinéticas dos dados

experimentais utilizando-se os modelos de pseudo-primeira ordem e pseudo-segunda

ordem para o farmaco Clorexidina.

Figura 42 - Ajuste nao-linear: pseudo-primeira
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Figura 43 - Ajuste nao-linear: pseudo-segunda ordem
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Ambos o0s modelos propostos para analisar a cinética de adsorgao
demonstraram um ajuste satisfatério aos dados experimentais. A qualidade desse
ajuste é comprovada pela concordancia no padrao entre a curva experimental e a

curva ajustada, assim como pela obtengdo de um coeficiente de determinagéo de

valor elevado, conforme indicado a seguir.

A Tabela 19 estao apresentados os parametros obtidos para os ajustes cinéticos
para Cloisite 30B.

Tabela 19 - Pardmetros obtidos para os modelos de pseudo-primeira ordem e pseudo-segunda
ordem para ensaios cinéticos

Pseudo-primeira ordem

Qeq mmol g’! 0,00207+1,01254E-

ki g mmol ™! min’! 1,32978+0,12005

R? 0,9966
Pseudo-segunda ordem

Qeq mmol g’! 0,0021+8,94663E-6

ko g mmol™' min’! 2514,93365+360,53558

R? 0,9987

Fonte: Propria autoria (2023).

Avaliando-se os valores dos coeficientes de determinagdo, R?, apresentados
na Tabela 19, tem-se que o modelo de melhor ajuste aos dados experimentais apesar
da pequena diferenga entre os valores, € o de pseudo-segunda ordem. Este modelo
sugere que ha partilha ou troca de elétrons entre adsorvato e adsorvente, logo ha

compartilhamento de elétrons entre o contaminante emergente Clorexidina com os
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sitios de adsorcéo da argila Cloisite 30B. Streit et al., 2021, em seu estudo da
adsorcdo dos farmacos PCM, ibuprofeno e cetoprofeno, afirmam que o modelo
pseudo-segunda ordem é adequado para representar a adsorg¢ao de farmacos.

Os estudos cinéticos revelaram que o modelo de pseudo-segunda ordem
forneceu os melhores ajustes dos dados experimentais, consequentemente,
confirmando que o controle do mecanismo depende da quantidade da espécie
quimica adsorvida na superficie do adsorvente e a quantidade adsorvida no estado
de equilibrio (Ho e Mckay, 1998).

4.6.2 Cinética Nistatina

Para analisar o mecanismo cinético que controla o processo de adsorcgao, a
partir da analise dos dados experimentais, foram testados os modelos cinéticos de
pseudo-primeira ordem e pseudo-segunda ordem em suas formas lineares.

Na Figura 44, esta apresentada a cinética de adsorgao para a Nistatina pela
argila Cloisite 30B

Figura 44 — Cinétida de adsor¢éo da Nistatina em Cloisite 30B
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De maneira similar a cinética observada para o farmaco Clorexidina, € possivel
identificar a presenca de duas fases distintas: uma fase inicial caracterizada por uma

adsorcao rapida, que contribui para a capacidade total de adsor¢cdo; e uma fase
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subsequente de adsorgdo mais gradual, culminando na estabilizagdo da capacidade
de adsorcao quando o estado de equilibrio é alcangado.
Na tabela 20, apresenta-se o resultado da quantidade adsorvida no tempo em

minutos, assim como a porcentagem de remogao encontrada de cada tempo.

Tabela 20 - Resultados porcentagem de remog¢ao da cinética de adsorgao de Nistatina pela Cloisite

30B

t (min) %Remo
0 0,00
84,42
4 88,31
6 92,21
8 92,21
10 92,21
12 93,51
14 92,21
16 93,51
18 93,51
20 94,81
22 92,21
30 92,21

Fonte: Prépria autoria (2023).

Na Tabela 20 fica evidente que o processo de adsorcao acontece de forma
extremamente agil. Em apenas 6 minutos, € possivel alcangar uma remogéao de 92,21
% da Nistatina, e esse indice mantém-se praticamente constante ao longo da cinética,
apresentando um aumento de no maximo 2,74 % até o encerramento do processo
chegando em sua porcentagem maxima nos 20 minutos, sem observar mudancas
significativas adiante.

Nas Figuras 45 e 46 estdo apresentadas as modelagens cinéticas dos dados
experimentais utilizando-se o modelo de pseudo-primeira ordem e pseudo-segunda

ordem para o farmaco Nistatina.
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Figura 45 - Ajuste nao-linear pseudo-primeira ordem
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Figura 46 - Ajuste ndo-linear de pseudo-segunda ordem
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Os dois modelos propostos para analisar a cinética de adsor¢ao demonstraram
uma adequada conformidade com os dados experimentais. Isso € evidenciado pela
semelhanga no comportamento entre as curvas experimental e ajustada, bem como
pela obtengdo de um coeficiente de regressdo com um valor substancial, conforme

detalhado abaixo.

Na Tabela 21 estdo apresentados os parédmetros obtidos para os ajustes

cinéticos para a Cloisite 30B.
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Tabela 21 - Parametros obtidos para os modelos de pseudo-primeira ordem e pseudo-segunda
ordem nos ensaios para Nistatina

Pseudo-primeira ordem

geq mmol g! 0,00713+3,22993E-5

ki g mmol™! min! 1,174724+0,08056

R? 0,99716
Pseudo-segunda ordem

geq mmol g! 0,00727+3,243E-5

ki g mmol! min’! 586,16983 £73,13101

R? 0,99859

Fonte: Prépria autoria (2023).

A utilidade dos modelos cinéticos € determinada mediante uma analise grafica
e a avaliacao criteriosa dos dados. Isso é feito por meio do exame do coeficiente de
correlagao da reta, representado por R?, o qual é desejavel que se aproxime do valor
1 para indicar que o ajuste dos dados a um determinado modelo é satisfatério. Ao
examinar os coeficientes de determinacdo (R?) apresentados na Tabela 16 torna-se
evidente que o modelo que oferece a melhor adaptagcao aos dados experimentais,
apesar da discreta discrepancia nos valores, € o de pseudo-segunda ordem. O geq
calculado, apresentam uma boa concordancia com os valores de qeq experimental

Este modelo implica que ocorre transferéncia ou compartilhamento de elétrons
entre 0 adsorvato e o adsorvente, sugerindo a presencga de interagdes eletronicas
entre o contaminante emergente Nistatina e os sitios de adsor¢ao presentes na argila
Cloisite 30B

A analise cinética revelou o modelo de pseudo-segunda ordem apresentou o
ajuste mais adequado aos dados experimentais, corroborando a conclusdo de que o
controle do mecanismo depende da quantidade da espécie quimica adsorvida na
superficie do adsorvente e a quantidade adsorvida no estado de equilibrio (Ho e
Mckay, 1998).

4.7 ISOTERMAS DE ADSORCAO

O estudo das isotermas foi realizado otimizando as condicdes dos
experimentos previamente realizados. Foram utilizadas as condigbes 6timas de pH e
tempo, variando as concentracdes de 0,004; 0,005; 0,006; 0,1; 0,2; 0,3;0,4;0,5; 1 e 2
mmol.L-'. A partir dos resultados experimentais, os parametros das isotermas foram

determinados usando os modelos de Langmuir, Freundlich, Sips, Temkin e Redlich-
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Peterson, com o proposito de avaliar se a isoterma experimental segue o

comportamento descrito por um desses modelos.

4.7 .1 Isotermas Clorexidina

A avaliagdo do comportamento do processo de adsorgéo utilizando a argila
Cloisite 30B variando a concentracao do farmaco Clorexidina foi possivel através das
curvas de isotermas. A Figura 47 apresenta as curvas obtidas para o equilibrio de

adsorcao da Cloisite 30B.

Figura 47 — Isoterma de adsorgéo da Clorexidina. (Condigbes experimentais: 1,5g, 25°C; pH=6; 200
rpm)
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A forma da curva para a isoterma descrita na Figura 47, de acordo com a
classificagao de Giles (1960) pode ser considerada isoterma do tipo L1, caracterizada
pela concavidade para baixo devido a diminuigao da disponibilidade de sitios ativos.
Neste caso, existe uma alta afinidade entre o adsorvente pelo soluto a baixas
concentragdes, indicando que ocorre a diminui¢do da disponibilidade dos sitios de

adsorgdo com o aumento da concentragao da solugao (Coco, 2021).

Os resultados obtidos foram ajustados aos modelos ndo lineares de Langmuir,

Freundlich, Sips, Temkin e Redlich-Peterson estdo descritos na Figura 48.
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Figura 48 - Isoterma de adsorgao da Clorexidina e ajuste dos modelos nao lineares de Langmuir,
Freundlich, Sips, Temkin e Redlich-Peterson.(Condi¢des experimentais: 1,5g, 25°C; pH=6; 200 rpm)
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ApOs os ajustes foi possivel obter os pardmetros para as equagdes dos
modelos. Os parametros da equacgao nas formas néo lineares foram ajustados usando
ajuste nao linear de cyrve no OriginPro, versao 8.0 ® (OriginLab Corporation,

Northampton MA, EUA), e sao apresentados na Tabela 22.

Tabela 22 - Pardmetros obtidos para as equacgdes ndo lineares de Langmuir, Freundlich, Sips,
Temkin e Redlich-Peterson para Clorexidina

Langmuir Temkin
Qmax mmol g? 3.,37639+0,302 a 67,82135 + 1,68847
ki, L.mmol! 1,63157+0,19409 b 0,29287 + 0,00351
Ry 0.153638 R? 0,87467
R? 0.99888 Redlich-Peterson
Freundlich Kx Lg! 4,02909 = 0,02647
ks mmol g! 3,29545 +0,16524 a L mg! 11,12609 =0
n 1,15173 +£0,03799 B 221,85496 £ 0
R2 0,99578 R? 0,76302
Sips
Qmax mmol.g-1 2,09267+0,11935
Ks (L.mg~1)¥ 4.2925740,59559
Y 1,14914+0,02571
R2 0,99977

Os valores das constantes de adsorgcdo bem como a sobreposi¢ao das curvas
mostram que o modelo de Sips se ajusta melhor aos dados experimentais obtidos
para a adsorcéo da Clorexidina utilizando a Cloisite 30B como adsorvente. Esse fato
pode ser evidenciado observando que o valor do coeficiente de correlagdo, R 2

(0,99977) para o modelo de Sips foi 0 que mais se aproximou de 1.
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Os valores de n>1 e RL (0 < RL< 1) indicaram que o processo de adsorgao foi
favoravel para a faixa de concentracao estudada, permitindo prever que o processo €
capaz de extrair quantidades relativamente altas mesmo em baixos niveis de
concentracao de adsorvato no fluido, confirmando a efetividade do adsorvente Cloisite
30B na remocao da Clorexidina. Além disso, para esse modelo admiti-se que a
adsorcao acorre em monocamadas e que cada sitio ativo pode adsorver apenas uma
molécula (Ruthven, 1984).

4.7.2 Isotermas Nistatina

A avaliacdo do comportamento do processo de adsorgao utilizando a argila
Cloisite 30B variando a concentragao do farmaco Nistatina foi possivel através de
curvas de isotermas. As isotermas para o processo estdo demonstradas no grafico

apresentado na Figura 49.

Figura 49 - Isoterma de adsorgéo da Nistatina. (Condigbes experimentais: 1,5g, 25°C; pH=6; 200 rpm)
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Avaliando as curvas formadas pelos dados experimentais para Nistatina, &
possivel perceber que de acordo com a classificagdo de Giles (1960) podem ser
consideradas isotermas do tipo L1, caracterizada pela concavidade para baixo devido
a diminuigao da disponibilidade de sitios ativos. Neste caso, existe uma alta afinidade
entre o adsorvente pelo soluto a baixas concentragbes, indicando que ocorre a
diminuicao da disponibilidade dos sitios de adsor¢ado com o aumento da concentragao

da solugao (Coco, 2021).



111

Os resultados obtidos foram ajustados aos modelos n&o lineares de Langmuir,

Freundlich, Sips, Temkin e Redlich-Peterson estdo descritos na Figura 50.

Figura 50 - Isoterma de adsorgao da Nistatina e ajuste dos modelos n&o lineares de Langmuir,
Freundlich, Sips, Temkin e Redlich-Peterson.(Condi¢cdes experimentais: 1,5g, 25°C; pH=6; 200 rpm)
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Apos os ajustes foi possivel obter os paradmetros para as equagdes dos

modelos. Os parametros da equacgao nas formas néo lineares foram ajustados usando

ajuste ndo linear de cyrve no OriginPro, versao 8.0 ® (OriginLab Corporation,

Northampton MA, EUA), e sdo apresentados na Tabela 23.

Tabela 23 - Parametros obtidos para as equagdes nao lineares de Langmuir, Freundlich, Sips,
Temkin e Redlich-Peterson para Nistatina

Langmuir Temkin
Qmax mmol g! 2,67842+0,41118 a 32,88855 £ 0,82087
ke L.mmol™! 0,98415+0,21599 b 0,28107 = 0,00326
Ry 0,27503 R? 0,88164
R? 0,99371 Redlich-Peterson
Freundlich Kr Lg! 1,84834 £ 0,01393
kg mmol g 1,57867 +0,08084 a L mg! 2,62108 0
n 1,17966+0,06632 B 175,86003 + 0
R? 0,98633 R? 0.69382
Sips
Qmax mmol.g-1 1,32957 £ 0,02427
Ks (L.mg™")¥ 5.5604 + 0,39789
¥ 1,41343 = 0,02294
R? 0,99985

Os valores das constantes de adsorgdo mostram que o modelo Sips se ajusta

muito bem aos dados experimentais obtidos para a adsorg¢ao da Nistatina utilizando a



112

Cloisite 30B. Esse fato pode ser evidenciado observando que o valor do coeficiente
de correlagdo, R?2 (0,99985) para o modelo de Sips foi 0 que mais se aproximou de 1.

A isoterma de Sips faz a combinagdo das isotermas de Langmuir e de
Freundlich onde, em baixas concentracbes de adsorvato, o modelo se reduz
efetivamente a uma isoterma de Freundlich, ja em altas concentragbées prevé uma
capacidade de sorcdo em monocamada caracteristica da isoterma de Langmuir (El-
Naas; Al-Zuhair; Alhaija, 2010).

Os valores de n>1 e RL (0 < RL< 1) indicaram que o processo de adsorgao foi
favoravel para a faixa de concentracao estudada, permitindo prever que o processo &
capaz de extrair quantidades relativamente altas mesmo em baixos niveis de
concentracao de adsorvato no fluido, confirmando a efetividade do adsorvente Cloisite

30B na remocgao da Nistatina.

4.8 COMPARAGAO DE RESULTADOS

A fim de comparar o desempenho da Cloisite 30B com estudos recentes, a

Tabela 24 resume as propriedades de alguns adsorventes na remogéao de farmacos.

Tabela 24 - Comparagao do desempenho de adsorventes aplicados na remogéo de farmacos.

Adsorvente Cloisite 30B ZIF-8
farmaco Clorexidina Clorexidina
Condigoes Sistema batelada T =25  Sistema batelada T = 25
Experimentais °C, VA =200 rpm °C, VA =200 rpm
% Rem 95,77 85,37
geq (mmol/g) 0,0055 1,8576
Referéncia Este trabalho SILVA, 2022

Fonte: Propria autoria (2023).

A argila organofilica comercial Cloisite 30B apresenta desempenho
competitivo, especialmente na remogao de Clorexidina, sugerindo que a argila
organofilica comercial Cloisite 30B pode ser eficaz para o tratamento de agua da
industria farmacéutica nao apenas devido ao seu desempenho de adsor¢cao, mas
também devido a disponibilidade abundante, excelentes propriedades de adsorcgao,

natureza nao téxica, grande potencial para troca idnica e devido ao seu baixo custo.
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O valor de mercado atual encontrado para 500 g de argila organdfilica
comercial Cloisite 30B é de R$ 750,00 enquanto o valor para 500 g do nanoadsorvente
ZIF-8 é de R$ 39.598,00.

Ao comparar os resultados de remocado da Clorexidina utilizando a argila
organofilica comercial Cloisite 30B e o nanoadsorvente ZIF-8 da literatura (SILVA,
20022), evidencia-se valor superior de remogao (95,77 %), demonstrando que além
de apresentar menor custo, também apresenta maior eficiéncia no processo de

remocao do farmaco Clorexidina.
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5. CONCLUSAO

Ap0s a realizagao dos experimentos, o estudo e a discussao dos resultados, foi

possivel chegar as seguintes conclusdes para este trabalho:

e Com base na analise tecnoldgica explorada neste estudo, foi possivel concluir
que as publicacdes de patentes relacionadas ao tema remoc¢ao de farmacos de
efluentes através do processo de adsorgao se mostra crescente. Também foi
possivel concluir que a maior porcentagem de patentes publicadas € realizada
por instituicdes e as empresas privadas ainda ficam atras nas publicagdes.
Concluiu-se através da analise que o pais com maior numero de publicacdes
de patentes relacionadas ao tema é a China, seguido da Coréia do Sul e dos
Estados Unidos, ficando o Brasil em 16° lugar com 4 publicagdes sobre o tema.
Ao investigar as patentes divulgadas no periodo de 2003 a 2023, fica evidente
que essa é uma esfera considerada de suma importancia e estratégica.

e Foi comprovado por meio da técnica de caracterizacao do adsorvente Difracéo
de Raios X que a argila Cloisite 30B faz parte do grupo das esmectitas. O valor
para o espagamento basal (doo1) de 1,773 nm estd de acordo com os valores
encontrados na literatura.

e Apds adsorgdo da Clorexidina e Nistatina ndo houveram modificages,
comprovado pela técnica de difragdo de raios X e evidenciado pelos valores do
espacamento basal de 1,855 nm tanto para o sistema (Cloisite
30B+Clorexidina) quanto para o sistema (Cloisite 30B+Nistatina).

e Os dados de FTIR confirmam bandas préprias da montmorilonita e bandas das
camadas octaetricas. Além disso também existem bandas que mostram
claramente a presenca do cation organico nas bentonitas sendo evidenciadas
como bentonita organdfilica.

¢ Analisando a influéncia do pH no processo de adsorcgao, foi possivel verificar
que os resultados para a resposta %Rem de Clorexidina entre o pH 4 e o pH11
foram constantes, sendo iguais a 96,67%. Para Nistatina os resultados para
%Rem foram constantes e iguais a 98,18% entre o pH 3 e o pH 11. Desta forma,
verificou-se que nao houve diferenga significativa entre os percentuais de

remocao de Clorexidina para os diferentes valores de pH testados.
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Os efeitos dos parametros como tempo, massa e concentragao inicial no
processo de adsorcao de famacos foram estudados. O melhor resultado de
remogao para Clorexidina foi obtido com uma porcentagem de remocéo de
95,77 %. Para Nistatina, foi possivel constatar que o maior valor para a
porcentagem de remogao da Nistatina, 88,63 %.

Conclui-se que a cinética ocorreu nos tempos iniciais do processo e revelou-se
rapida cinética de adsor¢ao. Modelos cinéticos de pseudo-primeira ordem e
pseudo-segunda ordem foram ajustados aos dados experimentais. Para os
dois sistemas (argila Cloisite 30B+Clorexidina) e (argila Cloisite 30B+Nistatina)
0 modelo de pseudo-segunda ordem foi melhor ajustado.

No estudo do equilibrio, foram ajustados os modelos de Langmuir, Freundlich,
Sips, Temkin e Redlich-Peterson aos dados experimentais de adsor¢céo de
farmacos (Clorexidina e Nistatina). O modelo de Sips foi o que melhor se
ajustou.

Por fim conclui-se que o material utilizado neste trabalho (argila organofilica
comercial Cloisite 30B) possui caracteristicas intrinsecas que o tornam um
notavel adsorvente para ser aplicado no tratamento de contaminantes

farmacéuticos contidos em efluentes industriais.


https://www.sciencedirect.com/topics/earth-and-planetary-sciences/industrial-wastewater
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5.1 PERSPECTIVAS

Diante dos resultados obtidos no presente trabalho, tém-se como sugestdes para
trabalhos futuros:

e Realizar ciclos de regeneracao e reciclabilidade para investigar quantas vezes
a argila organofilica comercial podera ser utilizada;

e Realizar uma analise de custo energético do processo de adsorgéo de
farmacos;

e Realizar um estudo de viabilidade econédmica do processo de adsorgao de
farmacos;

e Realizar um estudo para o escalonamento do processo (partir da escala de

laboratério para escala piloto).
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