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Introducao

No campus de uma universidade sdo desenvolvidas atividades que podem gerar os mais variados
tipos de residuos. Dentre eles, os mais comuns, como restos de alimentos e reciclaveis, até aqueles que
exigem manejo mais complexo, tais como residuos quimicos e infectantes, nos quais se incluem os
efluentes de servicos médicos. Efluentes hospitalares correspondem a uma fracdo consideravel dos
diversos tipos de esgotos e 4guas residuarias, de impacto ambiental (BOILLOT et al., 2008; KUMMERER
etal, 1998; VERLICCHI et al., 2010).

Nos ultimos anos, os efluentes hospitalares tém sido objeto de pesquisas em varios paises
(MAYER, 2013), uma vez que constituidos por uma variedade de substincias quimicas de carater
persistente, representados por misturas complexas de matéria organica, detergentes, surfactantes,
antibiéticos, antissépticos, solventes, medicamentos e substancias radioativas, normalmente
descartadas, sem prévio tratamento, nas redes de esgotos municipais ou diretamente em mananciais
(GAUTAM et al,, 2007; KOVALOVA et al,, 2013; KUMMERER, 2001; STIEBER et al., 2011; VERLICCHI et
al,, 2010).

Os produtos farmacéuticos de uso hospitalar exclusivo sdo considerados de maior risco,
comparado a outros medicamentos, quanto ao seu efeito sobre o meio aquatico. Dentre as diversas
classes, os quimioterapicos estdo entre os com maior potencial de danos devido a seu potencial
citotoxicidade, genotoxicidade, mutagenicidade e teratogenicidade. Por sua acdo como disruptor
enddcrino supde-se que os antineoplasicos provocam danos a vida humana e a natureza, ja em baixas
doses (MULLOT et al., 2009). O uso crescente destes na terapia do cancer é um problema emergente em
pesquisa ambiental. As tendéncias de consumo influenciam diretamente os niveis de contaminagao
ambiental com antineoplasicos, particularmente, no ambiente aquatico (MAHNIK et al., 2007).

No ano de 2015, a média aproximada de consumo de 4gua no HUSM foi de 1,18 m3 leito-* diat e o
lancamento de efluente era de fluxo médio de cerca de 190 m3 dia-l. 0 HUSM esta localizado na porg¢ao
intermediaria de uma bacia hidrografica que constitui uma das nascentes do Rio Vacacai-Mirim. No total,
sdo dez quilometros quadrados que compdem a area da bacia, sendo que 65% dela é ocupada pelo
campus universitario.

0 efluente gerado pelo HUSM tem sido investigado pelo Laboratério de Pesquisa em Tratamento
de Efluentes e Residuos (LATER) nos ultimos anos. Neste estudo, objetiva-se determinar quatro drogas
quimioterapicas (Daunorrubicina, Doxorrubicina, Epirrubicina e Irinotecano) no efluente do HUSM,
utilizando-se extragdo em fase so6lida (SPE) e cromatografia liquida (HPLC-FLD), aplicando-se avaliacdo
preliminar o risco ecotoxicoldgico decorrente.

Material e Métodos

A amostragem foi realizada no perfodo de 29 de mar¢o a 4 de abril de 2017 em dois pontos de
amostragem no sistema de tratamento de efluentes do HUSM. As amostras foram coletadas a cada duas
horas, sendo reunidas em amostra composta das 24 h, mantidas a 4°C e processadas dentro das
subsequentes 24-48 h.

0 procedimento baseou-se em método analitico previamente desenvolvido e validado para a
determinacdo das quatro drogas quimioterdpicas em efluente hospitalar. A extragdo dos compostos
estudados foi feita em fase sélida (SPE) e a quantificacdo por HPLC-FLD.
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Utilizou-se cromatégrafo a liquido da série Shimadzu Prominence (Kyoto, Japao). A separagdo dos
analitos foi feita em Coluna Alltima C18 5 mm, 4.6x250 mm (Alltech, Deerfield, IL, USA) por eluicao
gradiente com (A) solu¢do aquosa de formiato de amoénio100 mM, pH 4,5 (contendo 0,02% de
trietilamina) e (B) acetonitrila. Foi usada vazao 0,70 mL min-, temperatura da coluna de 35°C e o tempo
total de corrida foi de 20 min. Os comprimentos de onda para irinotecano foram Aex 370 nm e Aem 554
nm, e, para doxorrubicina, daunorrubicina e epirrubicina, Aex 235 nm e Aem 550 nm.

Para extracao dos analitos foi empregado o Cartucho Chromabond C18 ec 3 mL/200 mg
(Macherey-Nagel, Diiren, Alemanha). O procedimento consistiu no condicionamento do cartucho em
duas etapas, uma utilizando-se 5mL (2x) de acetonitrila e, subsequentemente, 5 mL (2x) da mistura
acetonitrila e formiato de amdénio. O melhor pH da amostra para a extracdo dos medicamentos
quimioterapicos foi 3,5. Para a etapa de clean up, usou-se agua pH 7; seguindo-se a isto, efetuou-se uma
etapa de secagem a vacuo por 10 min. Na sequéncia, para a elui¢do dos analitos foram utilizados 2 mL
de metanol contendo 0,1% de acido férmico, e uma etapa adicional de concentracdo em banho a 40°C,
sob fluxo de nitrogénio. A reconstituicao foi feita em 0,5 mL de metanol, seguindo-se a determinagao por
HPLC-FLD.

Resultados e Discussdo

As concentragdes das drogas quimioterdpicas presentes no efluente do HUSM mostram altas
variacOes diarias (Figura 1). As maiores concentracdes foram determinadas no intervalo de 20:00 a
22:00 h. Nenhum dos compostos foi detectado no horario das 00:00 h.
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Figura 1. Concentragdes de irinotecano, doxorrubicina, epirrubicina e daunorrubicina determinadas ao
longo de um dia (29 de marco de 2017).

As concentragdes dos farmacos quimioterdpicos foram estudadas também por 7 dias. Estes
resultados sdo apresentados na Tabela 1. O efluente hospitalar do HUSM passa por tratamento em
tanques anaeré6bio/aerdbio, isto é, microbiolégico. 0 HUSM tem duas correntes principais do sistema de
tratamento, identificados como A e B. No entanto, percebe-se que este tipo de tratamento € ineficiente
na degradacdo de compostos quimioterdpicos, visto que estes foram determinados em todas as
amostras, nos dois pontos de amostragem, em concentracdes que variaram de >LOQm (0,5pg L-1) até
6,22 pg L-L.

Tabela 1. Concentracdo dos quimioterapicos no efluente do HUSM

Data de Irinotecano Doxorrubicina Epirrubicina Daunorrubicina
Coleta A B A B A B A B
30/mar 1,44 1,16 3,08 - 6,22 2,67 3,69 1,08
31/mar 1,77 - 2,96 1,67 - <L0Q 0,73 -
01/abr 3,40 - 4,64 2,08 - - 2,92 <L0OQ
02/abr 2,39 - 3,20 - - - 2,75 -
03/abr - 1,20 - - - - 1,73 -

04 /abr 1,39 1,39 2,43 - 3,05 - 1,60 -

*unidades em pg L-1; LOQ = Limite de Quantificacdo do método (0,5pg L-1); - ndo detectado.

No ponto de amostragem A foram determinadas as maiores concentragdes, assim como a maior
frequéncia, o que era esperado, visto que o efluente do setor de quimioterapia é lancado depois do ponto
de coleta A. Pode-se observar que o composto irinotecano foi determinado com maior frequéncia, em
concentragdes que variaram de 1,20 a 3,40 pg L-1. O composto epirrubicina foi determinado em apenas
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duas amostras no ponto A e duas no ponto B. Isto também ji era esperado, face a sua menor
administracdo comparado aos outros trés compostos estudados.

Ao avaliar preliminarmente o risco apresentado pelas concentracdes determinadas, a partir do
calculo do quociente de risco (QR), obtém-se valores de QR>1000 para daunorrubicina, epirrubicina e
doxorrubicina, o que indica que as concentracdes destes trés compostos quimioterapicos, no efluente,
geram alto risco ambiental. Ndo foi encontrado na literatura dados para o irinotecano sobre as
concentragdes preditas que ndo causam efeito no ambiente (PNEC), desta forma, foi possivel calcular o
QR e avaliar-se o risco ecotoxicolégico correspondente.

Conclusao

Todas as amostras de efluente hospitalar analisadas revelaram residuos quimioterapicos
langados pelo HUSM, o que evidencia a ineficiéncia do tratamento microbiolégico a que o efluente é
submetido. Além disto, as amostras apresentaram concentragdes que indicam alto risco ecotoxicolégico.
Desta forma, refor¢a-se a recomendacio de aplicagdo urgente de tratamento mais eficiente ao efluente
do HUSM, evitando-se impacto ambiental negativo.
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