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Resumo

O tratamento consuetudinario de esgoto possui algumas falhas quando relacionado
aos residuos de farmacos que possuem nhas aguas, visto que estes, ndo sao
totalmente degradados e acabam prejudicando tanto a populagdo, quanto o meio
ambiente. Com isso, tal pesquisa foi elaborada com o intuito de transmudar tais
substancias nocivas e aglomeradas em ndo nocivas e menos prejudiciais aos seres
vivos. Por este motivo, a solugcdo que encontramos para a conversdo de tal
problematica foi através da utilizacdo de processos oxidativos avancados, muito
utilizado pelas industrias farmacoldgicas que, neste caso, o Cialis, encontrado no
farmaco Tadalafila e transformado em moléculas de dioxido de carbono e oxigénio,
substancias ndo prejudiciais a vida. Para realizacdo desta conversao, utilizamos o
processo de fotodegradacdo, mais especificamente, a fotocatalise heterogénea com
utilizacdo de eletrodos nanoestruturados de TiO2. Com a juncdo das nanoestruturas e
aincidéncia dos raios da luz ultravioleta o composto em questdo sera convertido apés
sua degradacdo. Portanto, a decomposicao do farmaco Tadalafila através do processo
fotocatalitico heterogéneo é confirmada por meio das analises de absorvancias,
realizadas nas determinadas escalas de comprimentos de onda no espectrofotémetro,
utilizando a substancia preparada pelos autores que continha tal farmaco, nos
selecionados periodos de tempo.

Palavras-chave: Processos oxidativos avancados; Tadalafila (Cidlis); processo
fotocatalitico heterogéneo; nanotubos de TiO-.



Abstract

The customary treatment of sewage has some flaws when related to the residues of
pharmaceuticals that are in the waters, since these are not totally degraded and end
up harming both the population and the environment. Thus, this research was
developed with the aim of transmuting such harmful and agglomerated substances into
non-harmful and less harmful to living beings. For this reason, the solution we found
for the conversion of this problem was through the use of advanced oxidative
processes, widely used by the pharmaceutical industries, which, in this case, Cyalis,
found in the drug Tadalafil and transformed into molecules of carbon dioxide and
oxygen, substances not harmful to life. To perform this conversion, we used the
photodegradation process, more specifically, heterogeneous photocatalysis with the
use of nanostructured TiO2 electrodes. With the joining of the nanostructures and the
incidence of ultraviolet light rays, the compound in question will be converted after its
degradation. Therefore, the decomposition of the drug Tadalafil through the
heterogeneous photocatalytic process is confirmed by means of absorbance analyses,
performed at certain wavelength scales in the spectrophotometer, using the substance
prepared by the authors that contained such drug, in the selected time periods.

Keywords: Advanced oxidative processes; Tadalafil (Cyalis); heterogeneous
photocatalytic process; TiO2 nanotubes.
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1. INTRODUCAO

Atualmente, muito fala-se sobre a falta de 4gua potavel no mundo, mas pouco
fala-se sobre a qualidade dessa agua que sdo usadas para o consumo, limpeza,
alimentacdo, industria, geracao de energia elétrica etc. A dgua mineral natural € o tipo
ideal de agua para todos 0s seres vivos, 0 corpo reage melhor aos minerais presentes
e a partir dela podem ser exercidas corretamente as funcdes dos 6rgdos. Porém,
guando se polui essa agua se polui o corpo, ja que o peso do ser humano € de
aproximadamente 70% de agua. Um corpo saudavel necessita de condicbes que
geram beneficios saudaveis tal como a qualidade da agua que pode causar doencgas,
incOmodos ou enjoos a curto prazo, ou a longo prazo (CASTRO, 2018).

Sabendo disso, de acordo com o avanco da quimica e sua utilidade pratica, foi
possivel o ser humano desenvolver tecnologias e medicamentos que o auxiliassem
de alguma forma a realizar uma acado que antes era incapaz. Dentre esses
medicamentos, se encontra a Tadalafila (Cialis), que € um medicamento com principal
funcao indicada para o tratamento de disfuncéo erétil. Seu tempo de vida média € de
17,5 dias, muito maior que os farmacos de mesma atuacéo. Contudo, elas ndo sao
suficientes para a absorcdo completa da Tadalafila, produzindo um excesso
indesejado através de fezes e urina que sao despejadas e encontradas de forma
indesejada em aguas residuais para tratamento (NEFRAHMANAHMED et al., 2012).

A agua residual muitas vezes contém substancias poluentes e patogénicas que
podem representar riscos a saude humana e ao meio ambiente se ndo forem tratadas
adequadamente. Com o tratamento adequado ela contribui para a conservagao dos
recursos hidricos, melhor qualidade de agua, a prevencéo da contaminacao do solo e
a promocdo da sustentabilidade ambiental. As usinas de tratamento de agua
convencional que recebem essa agua residual, ndo tém suporte e condi¢do para o
tratamento da Tadalafila (Cialis) tendo que recorrer a tratamentos especificos e novas
tecnologias que possam cuidar desses poluentes de forma que ndo desestabilize a
usina hidrica ou o ambiente local (TEMUSSI et al., 2013).

Em decorréncia disso, essa pesquisa tem o objetivo de analisar e avaliar o
tratamento da Tadalafila por fotocatalise heterogénea assistida a luz ultravioleta (UV)

para possiveis ampliagcdes em escala.
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2. OBJETIVOS
2.1 Objetivos gerais

Investigar a aplicagdo do processo fotocatalitico heterogéneo para o tratamento
por foto-oxidacdo do farmaco Tadalafila (Cialis) com eletrodo nanoestruturado com
dioxido de titanio, TiO2, na fase anatase, foto assistido por luz ultravioleta e analisar

sua efetividade.

2.2 Objetivos especificos

Desenvolver um sistema eletroquimico utilizando eletrodos nanoestruturados e
fotoassistido por radiacao artificial através de lampada de emissdo de U.V. para tratar
solucdes contendo o composto organico Tadalafila, principio ativo do medicamento
Cialis®. O sistema foi estudado a partir dos seguintes termos:

e tempo de tratamento;

e (grau de agitacéao;

¢ intensidade de radiacdo UV;

e tempo de exposicao;

e caracteristicas iniciais do efluente e densidade de corrente elétrica.

e analises de DQO;

* pH;

e absorbancia;

e caracterizacdo dos eletrodos nanoestruturados.
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3. FUNDAMENTACAO TEORICA

Um dos maiores problemas do século XXI é garantir a disponibilidade de agua
potavel e gerenciamento do saneamento basico para todos. A Organizacdo das
Nacbes Unidas (ONU) esta realizando um projeto que procura assegurar a
disponibilidade e gestédo sustentavel da agua e saneamento para todos, tal projeto é
conhecido como Objetivo de Desenvolvimento Sustentavel (ODS). Neste projeto um
dos itens citados relata sobre uma melhora na qualidade da agua, tentando reduzir a
poluicdo, eliminando despejo e diminuindo a liberacdo de produtos quimicos e
materiais perigosos, reduzindo mais da metade a propor¢cédo de aguas residuais nao
tratadas. Para que assim, aumente substancialmente a reciclagem e a reutilizacéo
segura globalmente (ONU, 2012).

Portanto, isso explica que encontrar mecanismos para tratar a agua é
fundamental. Por isso, neste trabalho iremos abordar uma forma de tratamento
especifica para poluentes organicos emergentes. Buscando por um tratamento

efetivo, eficaz e que ndo necessite de grandes instala¢cdes ou grandes equipamentos.

3.1 Processos oxidativos avancados

Os Processos Oxidativos Avancados (POAS) caracterizam-se por transformar
a grande maioria dos contaminantes organicos em diéxido de carbono, agua e anions
inorganicos, por meio de reacdes de degradacado que envolvem espécies transitorias
oxidantes, principalmente os radicais livres (MARTINS et al., 2011).

Os radicais hidroxila sdo formados a partir de oxidantes como H202 ou Os,
sendo que a eficiéncia pode ser aumentada pela combinagdo com irradiacéo
ultravioleta (UV) ou visivel ou catalisadores (ions metalicos, semicondutores). Esses
radicais podem reagir com 0s contaminantes organicos por mecanismos distintos,

dependendo da estrutura do composto-alvo (MELO et al., 2009).
Os POAs podem ser diferenciados em 4 tipos:
e Quimicos - processo Fenton;

e Fotoquimicos — inclui O3z/U.V., H20,/U.V., O3/H20,/U.V., foto-Fenton e

fotocatalise heterogénea,
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e Sonoquimicos - inclui U.S., 0O3/U.S., H-0,/U.S., fotocatalise/U.S. e sono-

Fenton;

e Eletroquimicos - geragao “in situ” de espécies oxidantes

Nesta literatura abordaremos sobre os POAs fotoquimicos, que consistem em
tecnologias simples, relativamente baratas e mais eficientes, podendo desinfetar
aguas e destruir poluentes quase que 100%. Um exemplo de POA Fotoquimico € a
fotocatalise heterogénea, uma tecnologia de foto-inducdo que atua sobre o catalisador
sélido (superficie e suspenséo) semicondutor, geralmente o didéxido de titanio (TiO2),
sob irradiacdo UV ou luz visivel (ARAUJO et al., 2014).

Cujo processo pode ser visto na figura abaixo:

Figura 1. Esquema do processo fotocatalitico atuando no fotocatalisador semicondutor.

H.O
Fonte: ARAUJO et al., 2014.

3.2 Fotocatélise heterogénea e tipos de bandas/bandgap

A Fotocatalise heterogénea foi descoberta em 1972 por Fujishima e Honda ao
realizar analises de foto-oxidacdo na agua em suspensdo com TiO2 envolvendo
células eletroquimicas gerando diferentes tipos de gases advindos do processo
(SILVA et. al, 2013).

O TiO2 é o semicondutor mais utilizado na fotocatalise heterogénea devido a
varias propriedades interessantes tais como: sensibilidade a luz solar, estavel
fotocataliticamente, baixo custo, apresenta insolubilidade em agua, estabilidade
quimica num grande intervalo de faixa de pH, possibilidade de imobilizacdo em

sélidos, reutilizacdo sem alteracdes quimicas em sua estrutura, e auséncia de
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toxicidade. Por conta disso, o TiO2 se tornou um dos semicondutores mais utilizados
na fotocatalise de compostos organicos em aplicacbes voltadas a aplicacbes
tecnoldgicas, tais como: catalise, fotocatalise, foto eletroquimica, sensores e células
solares. Sua principal propriedade anteriormente mencionada advém da estrutura
cristalina e bandas do material (SILVA et al., 2016).

Durante o processo, ocorre o fendémeno de oxidacdo-reducéo na superficie do
semicondutor (TiO2) por conta de um fornecedor de luz UV e da presenca de um
agente oxidante (oxigénio ou peréxido de hidrogénio). Na superficie do TiO. é
colocado a substéncia a ser degradada, sem que haja alteragcdo quimica no
fotocatalisador. Quando o fotocatalisador estd em forma de suspensao, a sua area de
acdo aumenta; e qguando imobilizado em algum suporte € possivel evitar uma etapa
posterior de separacao, permitindo ser usado novamente (GINA et al., 2011).

Semicondutores possuem potencial para serem utilizados como foto
catalisadores por conta de suas estruturas eletronicas serem formadas por uma banda
de valéncia (BV) e uma banda de conducéo (BC), separadas por uma regido chamada
de bandgap. Quando um féton entra em contato com a superficie de um semicondutor
com energia maior do que a energia de bandgap (Eng) do semicondutor, um elétron
(e”) é promovido da BV para BC, gerando uma lacuna (h*) na banda de valéncia que
atuara como sitios oxidantes e elétrons na banda de conducdo, de acordo com a
Figura 1. O elétron e a lacuna podem se recombinar liberando a energia na forma de
calor, ou reagir com aceptores e doadores de elétrons que estejam adsorvidos na
superficie do semicondutor (MOURAO et al., 2009).

A energia necessaria para promover o elétron da BV até a BC é chamada de
energia de gap (Eg). O par de elétrons/lacuna (e’/h*) resultados da fotoexcitacao,
promove sitios oxidantes e redutores que funcionam como catalisadores na reacao
guimica. Apoés a transicao dos elétrons, eles podem se recombinar e dissipar a energia
em calor. A recombinagéo entre os elétrons e as lacunas de banda é a maior limitagao
da fotocatélise heterogénea, pois reduz a eficiéncia do processo. Quando a
recombinacdo acontece, o elétron excitado retorna a banda de valéncia sem reagir
com as substancias adsorvidas, liberando sua energia em luz ou calor. Se o
semicondutor estiver em contato com substancias capazes de manter os elétrons
separados das lacunas, a recombinacéo nao acontece e reagdes do tipo oxirreducéo

podem acontecer. O oxigénio molecular € muito utilizado para este fim, pois evita o
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processo de recombinacdo do par elétron-lacuna pela captura dos elétrons (e’) da
banda de conducdo (MORAES et al., 2019).

Figura 2. Processo de excitagdo do elétron da BV a BC passando pelo intervalo das bandas
(bandgap)

FOTOATIVACAO DO CATALISADOR

o — gy
reducdo
BC

.
recombinacao
interna 0;, H,0;
Energia |
5 excitacao Solucdo
band-gap )
recombinagao *
superficial on: R
\ BV Reacdo de
/ = oxidacao
hy H,0 / OH, R

Fonte: SURI et al., 1993.

Tanto a agua molecular, como a dissociada (grupos OH™ ligados a superficie
do TiO2) adsorvida no semicondutor atua no processo de catalise reagindo com
lacunas (h*) formando radicais hidroxilas altamente oxidantes. A substancia organica
reage com as lacunas de elétrons e principalmente com os radicais hidroxilas
resultando em CO,e H,0. Na presenca de oxigénio dissolvido, ocorre a reacao entre
0 oxigénio e elétrons, diminuindo assim a recombinacao do par e’sc/h*sv formando o
ion radical superéxido (O27). Este, reage com o hidrogénio formando a espécie HO; e

posteriormente H,0, com o anion-radical superéxido (VALENTE et al., 2005).

3.2.1 Fotocatélise Heterogénea Direta

Ha dois tipos de interacbes que ocorrem na superficie de um catalizador: a
interacdo entre moléculas ou atomos adsorvidos em locais adjacentes na superficie,
conhecida como mecanismo de Langmuir-Hinshelwood (LH); e uma interacdo que
ocorre como resultado da colisdo das moléculas de gas de um dos reagentes e das
moléculas adsorvidas do outro, que € conhecida como mecanismo de Eley-Rideal
(FARIAS et al., 2011).
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No modelo LH, tanto as moléculas de compostos organicos volateis quanto de
oxigénio sdo adsorvidas na superficie do catalisador. As duas moléculas reagentes
podem ser adsorvidas em locais diferentes ou podem competir pelo mesmo local.
ApoOs a reacdo entre os reagentes adsorvidos, os produtos (CO, e H,0) sao libertos
da superficie do catalisador (BRATAN et al., 2022).

No mecanismo de Eley-Rideal ndo ocorre a adsor¢cao da matéria organica e as
vacancias sdo aprisionadas por defeitos na superficie da particula do catalisador,
produzindo centros ativos na superficie. O decaimento do estado excitado do defeito
superficial pode apresentar decaimento fisico, onde ocorre a restauragdo do defeito
superficial ao seu estado inicial e a liberacdo de calor decaimento térmico, sendo a
primeira um decaimento de primeira ordem onde a carga positiva se desprende do
defeito superficial pelo aumento da temperatura, enquanto o segundo decaimento &
de segunda ordem, com desprendimento ocasionado por uma excitacao fotoinduzida
(ANDERSEN et al., 2011).

Os defeitos que permanecem no seu estado excitado participam do processo
de degradacédo das substancias organicas por quimissor¢do. ApoOs este processo, a
matéria organica pode ser degrada por duas reac6es. Na primeira ocorre 0 consumo
da carga positiva e, assim os defeitos sdo restaurados ao seu estado inicial. A
segunda é catalisada por fotons e os defeitos permanecem no seu estado excitado
(SILVA et al., 2013).

3.2.2 Fotocatélise Heterogénea indireta

No mecanismo por via indireta a molécula organica ndo possui capacidade de
adsorcao na superficie do fotocatalisador e sua degradacado se dara pela reagdo com
radicais hidroxila (*OH). Nelas os buracos, h*, na BV reagem com moléculas de H.O
para formar as espécies *OH e H*. Esse radical *OH pode se combinar para formar
H2O. ou atacar o substrato para produzir intermediarios e produtos finais. Ja os e
fotogerados presentes na BC podem reagir com o O> molecular para produzir radicais
anibnicos superoxidos (O2"), os quais podem desencadear reagdes subsequentes,
produzindo finalmente o radical *OH (SOUZA et al., 2019).

E proposto que moléculas de oxigénio dissolvido atuam como sequestradores
de elétrons para formar ions superoéxido (O2™), precursores de peréxido de hidrogénio
0 qual pode dissociar-se em radicais “OH, como HO>" e H>O> séo espécies detectadas

em solugéao aquosa de TiO irradiada (ZIOLLI et al., 1998).
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Algumas estratégias podem ser adotadas para aumentar a eficiéncia do
processo e tornar o0 processo mais vantajoso e aplicavel. A correta escolha do sistema
catalisador/irradiacdo € uma boa forma de minimizar a recombinacéo e favorecer as
reacoes mais desejadas. A separacdo efetiva das cargas fotogeradas pode ser
realizada pela deposicao dos metais na superficie do semicondutor. Essa presenca
resulta na alteracéo das propriedades elétricas do catalisador, e com isso podem-se

criar interfaces do tipo metal-semicondutor (BUTH et al.,2009).

3.3 Espectrofotdmetro de duplo feixe

O espectrofotdbmetro é o aparelho mais eficaz na medi¢éo de cores do que o
colorimetro e outros aparelhos como o densitdmetro. O espectrofotdmetro é capaz de
obter informacgcBes mais completas das cores, como os valores de intensidade de
reflectancia dentro de determinada faixa do espectro (BERTOLINI, et al., 2010).

Equipamentos de feixe duplo utilizam dois feixes de luz, um que passa numa
célula com a amostra e outro numa célula com o solvente, sendo os dois sinais
tratados eletronicamente, de modo a obter diretamente a absorvéncia (transmitancia).
Os espectrofotdmetros mais dispendiosos séo de feixe duplo, utilizam duas fontes de
radiacdo (lampadas de tungsténio e de deutério), monocromador duplo, e detectores
e circuitos elétricos sofisticados, com excelentes razdes sinal/ruido (MARTINHO et al.,
1994).

Os espectrofotdmetros de duplo feixe tém seu feixe de radiacao original dividido
em dois, um dos quais passa pela referéncia (cubeta com o solvente) e o outro pela
amostra. Existem dois tipos de espectrofotdmetros de duplo feixe. Em um tipo, os dois
feixes sdo separados no espaco e simultdneos no tempo; no outro, os feixes séo
alternados no tempo e quase coincidentes no espaco (FILHO et al., 2010).

A maioria dos espectrofotbmetros UV-VIS de duplo feixe apresentam boa
linearidade na regido de absorbancia entre 0,01 e 3, enquanto medidas com boa
precisao sao obtidas na faixa de absorbancias entre 0,1 e 1. Geralmente, estes limites
sao desimportantes quando se trabalha com amostras com alto coeficiente de
absortividade molar, e/ou disponiveis em quantidade. Entretanto, quando se depara
com amostras com baixo coeficiente de absortividade molar, ou disponiveis em
concentracfes muito baixas, os limites de deteccao caracteristicos da espectroscopia
UV-VIS podem requerer a utilizagdo de amostras em cubetas com caminho Optico
longo (GALO et al., 2009).
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3.4 TiO2z e suas estruturas de polimorfo nas fases: Anatase, Rutilo e Brookita

A possibilidade de utilizacdo de um determinado semicondutor em processos
fotocataliticos esta diretamente relacionada também ao tempo de vida das cargas
fotogeradas. A rapida recombinacgéo possui efeito deletério uma vez que impede que
estas cargas atinjam a superficie do sélido e promovam as reac¢des de oxirreducdo
necessarias. A captura desses elétrons fotoexcitados na banda de conducao por
compostos passiveis de reducdo € um importante mecanismo de diminuicdo da taxa
de recombinacéo. A principal reacdo desta etapa é a reducao do O, entretanto, esta
s6 ocorre quando o potencial de reducdo da banda de conducgéo do semicondutor é
suficientemente negativo para reduzir oxigénio molecular presente no sistema. O TiO2,
possui o valor de potencial de reducdo necessario para que seja possivel a
transferéncia de elétrons de sua banda de conducdo para o oxigénio molecular e
assim reduzir a velocidade de recombinacéo das cargas e aumentar a eficiéncia do
processo fotocatalitico (LOPES et al., 2015).

O oOxido de titanio € um polimorfo. Encontrado em trés fases: rutilo (tetragonal),
anatase (tetragonal) e broquita (ortorrdombico). A fase broquita é instavel e de baixo
interesse. A fase rutilo é formada em altas temperaturas (> 1000 °C) por outras fases
sendo um processo irreversivel e a fase anatase € formada a partir de temperaturas
acerca de 450 °C. O TiO2 por ndo ser téxico, vem sendo usado em varias aplicacdes
industriais, tais como pigmento branco, sensor de gas, protetor de corrosdo e
camadas opticas, placas solares, purificacdo de meio ambiente, em dielétricos de
elevadas constantes e altas resisténcias elétricas, na decomposicdo do gas carbbnico
e, devido a suas atividades cataliticas, é usado na geragao de gas hidrogénio (COSTA
et al, 2006).

Figura 3. Comparacao da geometria dos polimorfos de TiO-.

Anatasio Brookita Rutilo

Fonte: MAMBRINI et al., 2008.
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A eficiéncia da fase anatase é reconhecida como melhor em relagéo ao rutilo,
no entanto, a restricdo da atividade fotocatalitica dessa fase para a luz UV é a sua
principal desvantagem, atribuida ao largo bandgap existente (3,2 eV ou 385 nm). A
luz UV constitui aproximadamente 5% do total da luz solar incidente e a luz visivel
esta presente em quase 45%, ou seja, uma pequena fotoatividade adicional na faixa
do visivel pode aumentar significativamente a eficiéncia fotocatalitica, principalmente
guando considerados os ambientes iluminados artificialmente. Estudos relatam que a
presenca de rutilo misturado a anatase pode ampliar a fotoatividade para a faixa da
luz visivel. Esta suposi¢ao é por conta do baixo bandgap do rutilo (3,0 eV ou 410 nm)
(BOERY et al., 2010).

As propriedades quimicas dos materiais nanocristalinos sdo altamente
influenciadas pela elevada area de superficie especifica que esses materiais
possuem. Estudos demonstram que as energias de superficie sdo determinantes na
estabilizacao das fases dos materiais que apresentam polimorfismo. No caso do TiOg,
utilizando a calorimetria de dissolugdo encontrou-se que a fase rutilo possui maior
energia de superficie em relacdo a fase anatase. Entdo, um po de TiO2 nanométrico
que € estavel na forma de anatase, quando aquecido, transforma-se em rutilo para
uma determinada area de superficie especifica critica que muda devido ao
crescimento das particulas por um processo de coalescéncia (MATTIOLI et al., 2018).

O TiO2 na fase anatase apresenta propriedades fotocataliticas induzindo desta
forma uma aceleracédo em reacdes quimicas, minimizando a energia de ativacdo com
a vantagem de nédo danificar o processo. Tal ativacdo ocorre utilizando a radiacdo
eletromagnética. As fases mais visadas na area de pesquisa tem sido anatase e rutilo
por apresentarem propriedades comuns como o brilho, dureza e densidade. Tais
propriedades favorecem aplicacbes especificas. As propriedades quimicas desse
oxido sdo influenciadas diretamente pela estrutura dos cristais como morfologia,
defeitos intrinsecos, impurezas, area superficial, distribuicdo do tamanho das
particulas e porosidade (VIDAL et al., 2016).

Broquite tem uma estrutura cristalina ortorrombica. Em altas temperaturas se
transforma em rutilo, essa conversédo pode ocorrer diretamente em rutilo ou primeiro
através da formacédo de anatase. Isso depende de fatores como: tamanho do cristal,
distribuicdo de tamanho e area de contato do cristal. Uma das principais razfes para
os diferentes desempenhos cataliticos do polimorfo do TiO, é a profundidade do

aprisionamento do portador de carga. Os elétrons na broquita ficam presos em
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armadilhas rasas e ndo em fotogeracao, o que reduz a quantidade de elétrons livres,

mas, por outro lado, prolonga a vida util do buraco (EDDY et al., 2023).

3.5 Poluentes emergentes

Tracos de poluentes emergentes em agua potavel tém se tornado uma
crescente causa de preocupacdo para governos e autoridades em paises
desenvolvidos, devido a seus maleficios potenciais. Poluentes emergentes sao
substancias com potencial para causar cancer e infertilidade humana, mas seu
monitoramento em aguas de abastecimento publico ainda é incipiente no Brasil
(SOARES et al., 2019).

Entre os poluentes emergentes estdo farmacos, como analgésicos, antibiéticos, anti-
inflamatorios, psicotropicos e outros; esterdides e hormonios; fragrancias e compostos
presentes em protetores solares e repelentes; antissépticos; surfactantes; retardantes
de chamas; aditivos e agentes industriais, como o &cido etilenodiaminotetracético
(EDTA); aditivos de combustiveis; nanomateriais, produtos de desinfec¢cdo, como o
iodo-THM, bromoacidos e outros; e bactericidas, herbicidas e inseticidas, como o 2,4-
diclorofenl e outros (ANDRADE, P. A. W., et al., 2023).

Um dos problemas dos poluentes emergentes é o desconhecimento a respeito
dos seus impactos a médio e longo prazo na saude humana e no meio ambiente.
Poucos estudos abordam o destino e comportamento dos farmacos no meio ambiente,
nao estando claros seus potenciais efeitos toxicologicos em todos 0s organismos, uma
vez que a concentracdo dessas substancias muitas vezes esta abaixo dos limites de
quantificacio e de deteccdo do instrumental analitico disponivel (ARAGAO, R. B. A.,
et al., 2018).

3.6 Cialis (Tadalafila)

O Cialis é indicado para tratamento da disfuncao erétil — DE. Quando o homem
€ sexualmente estimulado, a resposta normal de seu corpo é o aumento do fluxo
sanguineo no pénis. O que resulta em uma erecdo. Com o uso do Cidlis, o fluxo de
sangue no pénis aumenta e pode auxiliar homens com DE a obter e manter uma
erecdo desejada para a atividade sexual. Uma vez completa a atividade sexual, o fluxo

sanguineo do pénis diminui e a erecao termina. Porém, o homem néo ter4 uma erecéo
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apenas por tomar o comprimido de Cidlis. E necessario que haja um estimulo sexual
(SOUZA et al., 2019).

O Cidlis é dividido em duas dosagens: 5mg e 20mg. Para a dose de uso diario
cada comprimido revestido contém 5mg de Tadalafila e 1 comprimido com lactose
monoidratada, croscarmelose sddica, laurilsulfato de sédio, hiprolose, celulose
microcristalina, estearato de magnésio, hipromelose, triacetina, dioxido de titanio e
oxido de ferro amarelo. Seu aspecto fisico é apresentado na forma de comprimidos
revestidos de cor amarela, circular, biconvexos e lisos. Para 0 uso esporadico cada
comprimido revestido contém 20mg de Tadalafila e 1 comprimido com lactose
monoidratada, croscarmelose sodica, laurilsulfato de sdédio, hiprolose, celulose
microcristalina, estearato de magnésio, hipromelose, triacetina, dioxido de titanio e
oxido de ferro amarelo. Também se encontra na forma de comprimidos revestidos de
cor amarela, circular, biconvexos e lisos (MAFRA et al., 2016).

O uso da Tadalafila em dose de 20mg demora, em média, a partir de 30 minutos
apos sua administracdo, com efeito de duragéo por até 36 horas. Os pacientes podem
iniciar a atividade sexual em tempos variaveis em relacao a administracédo, de maneira
gque possa determinar seu proprio intervalo 6timo de resposta. Como na dosagem de
5mg de Tadalafila o uso é diario, a acdo do remédio acontece logo quando o0 homem
se sentir estimulado sexualmente e termina quando a atividade sexual ja foi completa

e o fluxo sanguineo do pénis diminui (JONSSON et al., 2020).

Figura 4. Férmula estrutural da Tadalafila (Cialis)

-

Fonte: COWARD, et al.,2008

Pode-se definir que a Tadalafila, figura 4, tem formula empirica C22H19N3O4 €

massa molecular 389,41 g.molX. O nome quimico é (6R,12aS)-6- (1,3-Benzodioxol-5-
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yl)-2-methyl-2,3,6,7,12,12a-hexahydropyrazino[1',2":1,6]pyrido[3,4-b]indole-1,4-dione)

(COWARD et al.,2008).

Tal farmaco € um sélido cristalino insolivel em agua e muito pouco soltvel em
etanol. Ademais, o Tadalafila possui as seguintes propriedades farmacocinéticas:

¢ Absorcédo: rapidamente absorvida apds administracao oral e a concentracao
plasmatica é atingida num tempo médio de 2 horas apds a administragéao.

e Distribuicdo: o volume de distribuicdo médio é de aproximadamente 63 litros, o0 que
indica que a Tadalafila é distribuida nos tecidos. Menos de 0,0005% da dose
administrada aparece no sémen de individuos.

eEliminacdo: a liberagéo oral média para a Tadalafila € de 2,5 L/h, e a meia vida-
média € de 17,5 horas nos individuos sadios. O farmaco é excretado principalmente
como metabdlicos, em maiores quantidades nas fezes (cerca de 61% da dose) e,
em menor extensdo, na urina (cerca de 36% da dose).

Observacgdes: os parametros farmacocinéticos da Tadalafila em individuos sadios sdo

Y

lineares com respeito ao tempo e a dose. A exposicdo do farmaco varia
proporcionalmente com a dose, podendo variar entre 2,5mg e 20mg. (MEDLEY,
2020).

Além disso, em 1997, antilipémicos, antiinflamatérios e alguns metabdlitos
foram detectados em esgoto, em efluente de ETE e em &guas de rios no estado do
Rio de Janeiro. A concentracao média, nos efluentes da ETE, da maioria dos farmacos
investigados esteve na faixa de 0,1 a 1,0 pg/L. Nos rios, as concentracdes médias
situaram-se entre 0,02 e 0,04 pg/L, como consequéncia da remoc¢ao incompleta dos
farmacos durante sua passagem pela ETE e pelo descarte de esgoto in natura — ndo

passou por nenhum tipo de tratamento (BILA et al., 2003).

Metabdlitos sdo produtos intermediarios ou finais do metabolismo em uma
amostra biolégica (CANUTO et al., 2018).

A primeira etapa da biotransformacao da Tadalafila envolve a formagcao de um
catecol e, posteriormente, a metilacdo e glucuronidacdo extensas, formando o
metilcatecol e o metilcatecol glucoronideo conjugado, respectivamente. O principal
metabalito circulante é o metilcatecol glucoronideo. A concentracéo de metilcatecol é

10% menor que a concentracdo de metilcatecol glucoronideo. O metilcatecol
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glucoronideo é pelo menos 10.000 vezes menos potente que a tadalafila para PDES
(MATTIOLLI, et al., 2018).

O Cidlis (tadalafila) possui um comprimento de onda de méxima absorgéo que
varia de 279nm a 289nm (YUNOQS, et al., 2010).

De acordo com dados obtidos por Hong (2021), em analises de amostras de
agua obtidas de diferentes regifes do rio Han no nordeste da Coreia do Sul, onde se
concentram o lancamento de efluentes urbanos, verificaram que a concentracao de

tadalafila nas mesmas variou entre 10 e 17ng/L (HONG et al., 2021).
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4. METODOLOGIA

Pesquisamos a capacidade fotoeletroxidativa do sistema fotoeletroassistido
contendo eletrodos nanoestruturados de TiO2 para degradar o farmaco Tadalafila,
principio ativo do Cialis®. SolucGes apresentando concentracées pré definidas de 20,0
mg.L* do farmaco foram preparadas.

Comprimidos contendo o farmaco Tadalafia foram adquiridos em uma farmacia
na cidade de Limeira. Os comprimidos foram micronizados em um almofariz com
pistilo, manualmente; pesados em balanga analitica Shimadzu AUY 220,
apresentando diferentes massas, dos quais 20,0 mg séo do principio ativo segundo o
fabricante Pfizer.

Os comprimidos foram dissolvidos em agua desmineralizada (pH igual a7 ),
submetidos a agitagdo mecéanica em agitador magnético sob rotagéo constante por 90
minutos, temperatura ambiente de 25,0 °C para homogeneizacédo. O pH da solucao
apos a dissolucao foi de 7,16 a uma temperatura final de 25 °C. Apds, preparou-se
uma solucdo com concentracdo de 20,0 mg L em relacéo ao farmaco em 0,1 mol L
1 de sulfato de sédio, Na2SOa.

Volumes equivalentes a 300 mL das solugdes previamente preparadas foram
transferidos para um pequeno reator de vidro. Testes sem refrigeracdo foram
realizados.

O sistema é composto ainda por um anodo e um catodo. Utilizou-se anodo de
TiO2 de 30,0x30,0x6,1 mm previamente cristalizado (Figura 5) obtido previamente
através das seguintes condicdes:
¢ Anodizacdo a potencial constante de 20 V, com rampa de 2 V mint, durante duas

horas utilizando-se um contra-eletrodo ADE 70%TiO2/30%RuOz;

e Velocidade de agitagao 700 rpm,;

¢ Dstéancia anodo-catodo 5,0 mm;

e Cristalizagcdo em uma mufla, sob atmosfera de ar, e aquecido sob um gradiente de
2 °C min?, até 350 °C, permanecendo nesta temperatura por 30 minutos, apos,
seguiu-se de uma rampa de 2 °C min1, até 450 °C, mantendo-se nesta temperatura
por 150 minutos;

e Altura dos nanotubos 550+28 nm, didmetro externo médio dos nanotubos de
120+£19 nm, diametro interno médio dos nanotubos de 80+16 nm e espessura
média da parede dos nanotubos de 18+5 nm.
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4.1 Procedimentos para ensaios de degradacédo do farmaco Tadalafila

Durante os procedimentos, utilizamos um eletrodo de trabalho e um contra-
eletrodo, retificador de corrente continua de 20 volts, com controle variavel, um
multimetro digital Minipa, um agitador magnético modelo NI 1103, um reator de vidro,
depositado sobre agitador magnético, um espectrofotbmetro modelo NOVA 1600UV
e as bases e hastes de suporte universal. Cabos metalicos de cobre metalico de 2,5
mm foram utilizados para concecédo dos eletrodos ao retificador de corrente e
multimetro.

Figura 5. Imagem da placa com nanoestruturas de TiO2. (A) verso, (B) frente.
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Trabalhamos com reacdo anddica, utilizamos anodo nanoestruturado de TiO2
(eletrodo de trabalho) e como catodo um eletrodo na forma de uma liga metélica
constituido de 70% titanio, Ti, e 30% niobio, Nb (contra-eletrodo). Ou seja, 0 polo
positivo do gerador de corrente continua (retificador de corrente) esteve em contato
com o eletrodo de trabalho, e o negativo em contato com o contra-eletrodo.
Realizamos também processos em que o eletrodo de trabalho foi constituido da liga
Ti/Nb e o contraeletrodo de nanotubos de TiO». Para a medida da corrente, interpomos
ao sistema um multimetro Minipa e medidas de corrente foram realizadas a intervalos
constantes de dois minutos.

O sistema operou em batelada sob agitacdo de 100 rpm, utilizando-se um
agitador magnético. O reator atuou a temperatura ambiente. Foi aplicado um potencial
externo constante de 0,5 volt e também 1,0 volt. Realizamos processos onde 0s
eletrodos de nanotubos foram ativados por uma lampada de vapor de mercurio de alta
pressao de 250W (Figura 7). Testes sem irradiacdo de luz também foram realizados.



26

Foram medidas as poténcias da lampada de vapor de mercurio e do simulador solar.

Figura 6. Aparatos experimentais utilizados para a degradacéo da Tadalafila: retificador de corrente
continua (1); multimetro digital Minipa (2); reator de vidro contendo os eletrodos e a solugdo de
Tadalafila em 0,1 mol.L ™! de K2SO4 (3); agitador magnético modelo NI 1103 (4); espectrofotometro
modelo NOVA 1600UV(5).

Fonte: Arquivo pessoal dos autores, 2024.
Figura 7. Viséo parcial dos aparatos utilizados para a fotodegradacao: retificador de corrente

continua (1); reator de vidro contendo os eletrodos e a solugdo de Tadalafila em 0,1 mol.L? de K2SO4

(3); multimetro digital (4); luz ultravioleta (6).
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A seguir esta listado em um fluxograma utilizando a metodologia abordada:

Figura 8. Fluxograma apresentando as etapas realizadas ao longo dos processos de degradacao

fotocatalitica das amostras de Tadalafila.
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Fonte: Arquivo pessoal dos autores, 2024.
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5. RESULTADOS E DISCUSSOES

Apos o procedimento, foi recolhido as absorvancias de cada periodo na faixa de
maior absorgédo tanto com luz, como sem luz UV. Com os valores obtidos das

absorvancias, € possivel calcular a degradacéo percentual em relagéo ao tempo.

Os valores das absorvancias ndo sdo absolutos, pois os excipientes do farmaco

Tadalafila ndo foram removidos totalmente das amostras analisadas.

5.1 Andlise da degradacéo do farmaco

O grafico abaixo representa as medidas das absorvancias da primeira
amostra de Tadalafila em 279nm na auséncia da luz U.V. e em um periodo de 120
minutos. Foi possivel perceber que a absorvancia sofreu um declinio nos primeiros

30 minutos, mas depois passou por pequenas variacdes nos minutos restantes.

Figura 9. Absorvancia da primeira amostra na faixa de 279nm em reacao catddica sem luz
ultravioleta a 0,5V
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Fonte: Arquivo pessoal dos autores, 2024.

No grafico ilustrado a seguir foi-se realizado o0 mesmo procedimento —
medimos a absorvancia em 279nm na auséncia da luz U.V.e em um periodo de 120
minutos, mas com a primeira amostra do segundo experimento. Porém, analisando e
comparando as figuras 9 e 10, é possivel identificar um pequeno aumento na figura
10, que n&o ocorreu na figura 9, entre os minutos 60 e 80.
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Figura 10. Absorvancia da primeira amostra, retirada no segundo experimento realizado, na faixa de

279nm em reacgdo catodica sem luz ultravioleta a 0,5V.
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Fonte: Arquivo pessoal dos autores, 2024.

Na figura abaixo também realizamos o mesmo procedimento - medimos a
absorvancia em 279nm em um periodo de 120 minutos, mas deve vez utilizamos a
luz U.V. para avaliar sua procedéncia. Como pode ser observado, obtivemos um bom
resultado, conseguindo zerar a absorvancia entre os minutos 30 e 60. No entanto,
houve um aumento notdério na absorvancia a partir de 60 minutos, o que pode significar

a presenca de outros pequenos compostos que estdo sendo foramados.

Figura 11: Absorvancia da primeira amostra na faixa de 279nm em rea¢éo catodica com luz

ultravioleta a 0,5V.
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Fonte: Arquivo pessoal dos autores, 2024.
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Na ilustracdo abaixo nds realizamos as andlises da segunda amostra em
279nm, na presenca da luz ultravioleta em um periodo de 180 minutos a 0,5 V. Foi

possivel notar que a absovancia foi totalmente zerada a partir de 30 minutos.

Figura 12. Absorvancia da segunda amostra na faixa de 279nm em reacdo anddica com luz

ultravioleta a 0,5V.
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Fonte: Arquivo pessoal dos autores, 2024.

No grafico a seguir realizamos o0 mesmo procedimento — analisamos a
segunda amostra em 279nm, na presenca da luz ultravioleta em um periodo de 180
minutos, porém a 1,0V. E possivel notar que a absovancia foi totalmente zerada a

partir de 30 minutos.

Figura 13 Absorvancia da segunda amostra na faixa de 279nm em reacdo anddica com luz

ultravioleta a 1,0V.
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Fonte: Arquivo pessoal dos autores, 2024.
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Nas figuras 14 e 15 realizamos o mesmo procedimento, porém o que 0s
diferencia é a presenca ou ndo da luz U.V. e os resultados obtidos. Na figura 14 foi o
grafico que obtivemos melhores resultados, analisando as absorvancias nos
comprimentos de onda de 200nm & 600nm, em um intervalo de 180 minutos, na
presenca da luz U.V. a 0,5V. A patrtir disso, notamos que as medidas das
absorvancias foram zeradas de 30 a 180 minutos no intervalo de 200 a 300nm.
Ademais, na ilustracdo 15 analisamos as absorvancias nos comprimentos de onda
de 200nm & 600nm, em um intervalo de 120 minutos, na auséncia da luz U.V., a
0,5V. Com isso, o gréafico e as analises demonstraram que as absorvancias s6 foram
zeradas no minuto 120 e no intervalo de 200nm a 300nm. Nesse sentido, o
procedimento com maior efetividade e que nos trouxe resultados mais significativos

foi a degradagéo fotoassistida pela luz U.V.

Figura 14. Absorvancia das amostras nos comprimentos de onda de 200nm a 600nm em reacgao

anddica com luz ultravioleta a 0,5V.
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Fonte: Arquivo pessoal dos autores, 2024.



Figura 15. Absorvancia das amostras nos comprimentos de onda de 200nm a 600nm em reacéo
catédica sem luz ultravioleta a 0,5V.
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6. CONCLUSOES

Os comprimentos de onda de méaxima absorcao para o farmaco Tadalafila (Cialis)
foram 279, 280 e 284nm. Tais valores sdo acordantes com os observados na literatura
(YUNOQOS, et al., 2010).

No tratamento eletrolitico potenciostatico foi possivel perceber que a degradacdo
completa da Tadalafila s6 ocorreu apds 120 minutos, mas que a partir dos
comprimentos de onda nao citados em especifico na literatura (de 300 a 600nm),
embora pequena, houve uma mudanca na absorgédo. Aumentando de O para 0,013 e
com variacao até 0,101 U.A.

Ademias, com o tratamento fotolitico desenvolvido na presenca de luz UV, obteve-
se um resultado mais significativo e com menores variagdes nas absorvancias. Em
todas as amostras retiradas a cada 30 minutos e dentro dos valores dos comprimentos
de onda concordantes a literatura, o resultado da absorvancia foi 0. Porém, ocorreu o
mesmo imprevisto sem a utilizacdo da luz UV, apds 300nm a absorvancia voltava a

aumentar.

Portanto, a partir destes resultados obtidos, é possivel finalizar que conseguimos
chegar nos resultados desejados, embora obtivemos alguns imprevistos. No entanto,
as absorvanhcias nos determinados comprimentos de onda foram zeradas, 0 que nos
possibilita concluir que entre 279 e 289nm o farmaco Tadalafila foi totalmente

degradado.
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