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Resumo: Farmacos sao os principios ativos presentes nos medicamentos.
Destinados ao tratamento das mais variadas doencgas, eles se consolidaram como
itens de extrema necessidade, tornando-se, assim, indispensaveis no dia-a-dia da
maioria das pessoas ao redor do mundo. Apesar do notério beneficio dos
medicamentos, 0 uso exacerbado de farmacos, atrelado ao seu descarte incorreto,
pode acarretar em graves problemas ambientais, como a poluicdo dos corpos
hidricos, que traz prejuizos, muitas vezes irreparaveis, as vidas nativas desses
ecossistemas. Visando contribuir para a minimizagao dos impactos ambientais que os
rejeitos farmacoldgicos podem trazer, variadas metodologias estdo sendo aplicadas a
fim de detectar, identificar a até mesmo tratar esses residuos. Sendo assim, é
apresentada neste trabalho uma revisao de literatura das principais técnicas analiticas
atualmente utilizadas para a detecgao e identificacdo de farmacos residuais presentes
em corpos hidricos. A pesquisa para este trabalho foi feita em bases nacionais e
internacionais de artigos cientificos, bem como em teses e dissertagdes, e levou em
consideragao publicagcdes depositadas entre os anos de 2010 e 2025 sobre essa
tematica. A pesquisa se mostrou relevante, pois demonstrou como técnicas analiticas
ja consolidadas (Cromatografia, Espectroscopia de massa, entre outras) contribuem
para a recuperagao de corpos hidricos através da detecgao e identificacdo de
farmacos residuais.
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1 INTRODUGAO

Farmacos séo principios ativos presentes em medicamentos utilizados para
aplicagdes terapéuticas (RODRIGUES, 2018). Eles podem ser obtidos de fontes
naturais, semissintéticas ou totalmente sintéticas. Os de fonte natural correspondem,
em grande parte, a metabdlitos secundarios produzidos por plantas e outros
organismos. Os farmacos semissintéticos, por sua vez, resultam da modificagéo
desses metabdlitos em laboratério (BARREIRO; BOLZANI, 2009). Ja os farmacos
sintéticos sdo moléculas planejadas e construidas integralmente em laboratoério
(FROZZA, 2021).

O uso terapéutico de farmacos foi expandido de forma significativa ao longo do
século XX, impulsionado pelo avancgo das técnicas industriais, pela consolidacédo da
quimica farmacéutica e pela necessidade de tratamentos que se mostrassem mais
eficazes (BITTENCOURT; CAPONI; MALUF, 2013). Com a produgao em larga escala
e a ampliagcao do acesso, os medicamentos tornaram-se populares e até essenciais
para uma boa parte da populagdo. Esse consumo crescente, motivado por uma
variedade de condig¢des clinicas e pelo desenvolvimento continuo de novos principios
ativos, fortaleceu o mercado farmacéutico e estimulou a industria a manter um ritmo
acelerado de produgéo (LOBO, 2013).

Nos dias atuais, a popularidade do uso de farmacos tornou-se ainda mais
elevada com a producdo de medicamentos, ndo apenas para fins terapéuticos, mas
também com finalidade estética e de bem-estar. (SILVA; GOMES; ARAUJO, 2024).
Esse cenario acende um alerta importante, pois a fabricacdo excessiva de farmacos
associada ao seu uso indiscriminado podem gerar problemas ambientais
significativos, tendo como um dos principais destaques a contaminacdo de corpos
hidricos, resultante do descarte inadequado de remédios em esgotos domésticos ou
mesmo por efluentes industriais, contribuindo para o acumulo de residuos
potencialmente  perigosos nos ambientes aquaticos, que prejudicam
significativamente as vidas dependentes desses ecossistemas (RZYMSKI; DREWEK;
KLIMASZYK, 2017).

Diante dos impactos ambientais decorrentes da presenca de residuos
farmacoldgicos, torna-se necessario o uso de técnicas analiticas capazes de subsidiar

agdes de monitoramento desses compostos em ambientes aquaticos (KUMMERER,
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2010). Nesse contexto, este trabalho teve como obijetivo realizar uma breve revisao
de literatura sobre as principais técnicas analiticas empregadas no monitoramento de
farmacos residuais em corpos hidricos. A pesquisa foi conduzida utilizando as bases
Google Académico, SciELO, Periédico CAPES e dissertagdes/teses, levando em
consideragao trabalhos publicados entre os anos de 2010 e 2025 que abordassem

diretamente a tematica proposta.
2 REVISAO BIBLIOGRAFICA

2.1 Farmacos: um breve historico

As plantas s&o utilizadas para fins medicinais desde o inicio das civilizagbes e
tém a sua aplicabilidade terapéutica sendo relatada desde o periodo paleolitico
(HARDY, 2021). Conhecendo as propriedades curativas das plantas, variados povos
antigos desenvolveram a habilidade de utiliza-las para fins terapéuticos e se
empenharam em passar esse conhecimento de geragdo em geragdo, como € 0 caso
dos chineses e indianos, que s&o os mais antigos do mundo na pratica de manipulagao
das ervas medicinais e, até hoje, mantém esse conhecimento vivo. (YU & THAM,
2024).

Com o passar dos séculos, o uso de ervas medicinais ganhou notoriedade entre
os cientistas, que buscavam compreender as propriedades farmacolégicas das
plantas. Esse movimento impulsionou uma corrida pela elucidacdo dos compostos
bioativos, processo que, mais tarde, seria fundamental para o desenvolvimento dos
farmacos modernos (DIAS; URBAN; ROESSNER, 2012).

No século XIX, a quimica passou por avancgos significativos, o que corroborou
para a consolidagao de técnicas de extragao e de isolamento de compostos bioativos
advindos das plantas, tais como: alcaldides, quininas e morfinas, que sdo substancias
ainda utilizadas na medicina contemporéanea (YU & THAM, 2024). Além disso, o0 avango
da quimica sintética permitiu a producéo da aspirina que, derivada do acido salicilico
(molécula proveniente das plantas), foi construida em laboratério e passou a ser
amplamente utilizada como analgésico e anti-inflamatério a partir do ano de 1899 (YU
& THAM, 2024).
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A popularizagao dos farmacos veio com forga total a partir no século XX, sendo
impulsionada pela produgado em larga escala da penicilina, apés a 22 Guerra Mundial.
Este marco consolidou a industria farmacéutica e inaugurou uma nova era na
producao massiva de medicamentos (CABRERA; SELZER; SPANGENBERG, 2025).

Atualmente, o uso de farmacos € amplamente difundido, ndo apenas no
tratamento de doengas, como no passado, mas também com aplicagdes estéticas e
de bem-estar (SILVA; GOMES; ARAUJO, 2024). Esse padrao de consumo contribui
para tornar a industria farmacéutica global extremamente lucrativa: em 2023, por
exemplo, o setor alcangou uma receita estimada em US$ 1,38 trilhdes
(GLOBENEWSWIRE, 2025).

2.2 Descarte inadequado de farmacos: um sério problema ambiental

Como apresentado anteriormente, o uso de farmacos se expandiu de forma
significativa com o passar do tempo, consolidando-se como parte integrante da rotina
da maioria das pessoas. Esses produtos sdo amplamente adquiridos e utilizados para
as mais variadas finalidades, trazendo melhorias para o dia a dia da populacao.
Contudo, esse aumento do acesso e do uso nao foi acompanhado, na mesma
proporgao, por praticas adequadas de descarte. Como consequéncia, muitos usuarios
eliminam medicamentos de maneira incorreta no meio ambiente.

Entre os muitos impactos causados a natureza pelo descarte inadequado de
farmacos esta a contaminagcdo dos corpos hidricos. Esse é, segundo Rzymski,
Drewek e Klimaszy (2017), um problema global e generalizado, que pode levar a
alteracao das fungbes ecoldgicas de rios e lagos e trazer a contaminagado da agua
potavel consumida pelos humanos, desencadeando potenciais efeitos adversos a
saude.

A ocorréncia de residuos farmacoldgicos na natureza é antiga e ha indicios da
sua presenga em todos os tipos de agua, tendo-se maior documentagdo dessa
incidéncia em aguas doces superficiais (OECD, 2019). Em se tratando dos agentes
contaminantes dessas aguas, percebe-se a presenca remédios corriqueiramente
empregados na medicina moderna, como o ibuprofeno e diclofenaco (OECD, 2019).

A Figura 1 mostra a rota percorrida pelos medicamentos até chegarem aos

ambientes aquaticos.
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Figura 1: Fluxograma do percurso dos medicamentos até os corpos d agua.
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Fonte: GOMES, 2012.

Diante da presenca generalizada de residuos farmacoldgicos em corpos
hidricos e dos impactos potenciais a saude humana e aos ecossistemas,
pesquisadores vém desenvolvendo ou aprimorando técnicas analiticas que permitam
compreender a extensdo dessa contaminacdo para que, de posse desses dados,
possa-se fornecer subsidios para o desenvolvimento de estratégias de
descontaminacdo das aguas, que trardo seguranca para 0 consumo desse bem
natural, necessario para a manutencao da vida de todas as espécies.

2.3 Técnicas analiticas empregadas no monitoramento de farmacos residuais
em corpos hidricos

A seguir, serao descritas, de maneira resumida, as principais técnicas analiticas
utilizadas para a identificagao de residuos farmacolégicos em ambientes aquaticos. O
objetivo dos tépicos que se seguem é de simplesmente apresentar as técnicas de um
modo geral, ndo pretendendo-se aprofundar no funcionamento pratico de cada uma

delas.
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2.3.1 Cromatografia LC-MS/MS (cromatografia liquida acoplada a

espectrometria de massas em tandem)

A cromatografia € uma técnica analitica que consiste na separagdo de
compostos presentes em uma mistura. Ela possui uma fase estacionaria e uma fase
movel. A separagéo dos compostos se da pela interagdo quimica deles por uma das
fases, ou seja, os que possuirem maior afinidade com a fase estacionaria, ficardo mais
retidos nela, enquanto que os analitos que tiverem maior interacdo com a fase movel,
que passa sob fluxo continuo sobre a fase estacionaria, a acompanharao, resultando
em uma separacao seletiva dos componentes (NASCIMENTO, 2005).

Existem variados tipos de cromatografia, sendo a Cromatografia Liquida uma
das mais utilizadas para estudos de identificagcdo de residuos farmacologicos em
corpos d agua (KUMMERER, 2010). O interesse pelo uso dessa técnica se da pela
facilidade que ela tem de ser acoplada a outras técnicas analiticas, como € o exemplo
da LC-MS/MS (cromatografia liquida acoplada a espectrometria de massas em
tandem), que é a técnica mais indicada para a detecg¢ao de rejeitos farmacologicos
(VAN HOI et al., 2021).

A aplicabilidade da LC-MS/MS para deteccdo de farmacos em ambientes
aquaticos € muito vantajosa, pois pode analisar multiplos analitos em uma unica
corrida com altissima sensibilidade, permitindo baixos limites de deteccdo e boa
confiabilidade (RIBEIRO; FERREIRA; AZEVEDO, 2012), como pode ser observado
no trabalho de Molnarova et al. (2023), que utilizando-se da técnica, conseguiu
detectar 52 farmacos diferentes em agua de abastecimento, com recuperagao entre

70-120% e repetibilidade < 20%, confirmando a viabilidade da técnica.

2.3.2 LC-HRMS (Cromatografia Liquida acoplada a Espectrometria de

Massas de Alta Resoluc¢ao)

Outra técnica amplamente empregada na deteccdo de compostos, incluindo
residuos de farmacos, é a LC-HRMS. Trata-se de uma abordagem que, novamente,
combina a cromatografia liquida com a espectrometria de massas. Como destaca
Silva (2023), essa integracdo €& particularmente vantajosa para a elucidagdo de
substancias: enquanto a cromatografia oferece alta eficiéncia de separacao e elevada
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seletividade, a espectrometria de massas fornece informagdes estruturais e dados
precisos de massa, resultando em uma analise mais robusta e confiavel.

A premissa basica da técnica € a separagdo do analito por cromatografia,
seguido da sua ionizagao, que ocorre geralmente por electrospray ionization (ESI).
ApOs essa etapa, esses ions sao conduzidos a um local que permite a determinagao
exata da razdo da massa das espécies idnicas produzidas (KAUFMANN, 2012).

Em se tratando da identificacdo de farmacos em ambientes aquaticos, a LC-
HRMS tem despertado crescente interesse, sobretudo devido a sua sensibilidade, a
qual possibilita o monitoramento de contaminantes, inclusive inesperados, em
concentracdes relevantes, os quais poderiam passar despercebidos em outras
técnicas (KAUFMANN, 2012).

Apesar da LC-HRMS e de LC-MS/MS serem técnicas em que ha o acoplamento
entre cromatografia liquida e espectroscopia de massa, as técnicas possuem
aplicabilidades distintas. A Tabela 1 mostra as principais diferengas entre as duas

metodologias.

Tabela 1: Comparacgao entre as técnicas LC-MS/MS e LC-HRMS.

LC-MS/MS LC-HRMS
Usada para monitorar alvos especificos Usada para obter massas exatas
Quantifica compostos conhecidos Identifica estrutura de compostos
desconhecidos
Alta sensibilidade em deteccao Alta sensibilidade, mas menor que a
LC-MS/MS
Considerada para analise de rotina Buscada para identificar novos

contaminantes
Limita-se a investigar compostos ja Nao detecta compostos em baixas
conhecidos, mas consegue detecta-los concentragoes

em baixas concentracoes

Fonte: ELABORADO PELO AUTOR.
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2.3.3 GC-MS — Cromatografia Gasosa acoplada a Espectrometria de

Massas

A cromatografia gasosa € um processo de separagdo de mistura de
substancias que se encontram na fase gasosa. Ela pode ser dividida em cromatografia
de gas-liquido ou de gas-sélido. Em ambos os casos, a fase movel é um gas inerte,
que arrastara os compostos volateis por meio de ductos finos até um detector, que
registrara primeiro as substancias que tiverem menor afinidade pela fase estacionaria
e, em seguida, as remanescentes (NASCIMENTO et al., 2018).

Como exposto anteriormente, a cromatografia pode ser acoplada a outras
técnicas, como é o caso da Cromatografia Gasosa acoplada a Espectrometria de
Massas (GC-MS), que tem se mostrado de grande relevancia no dia a dia de
laboratérios analiticos, uma vez que esse método pode ser aplicado para varias
finalidades, entre elas: controle de qualidade de produtos diversos, analise de
alimentos e controle ambiental (SANTOS et al., 2016).

Em se tratando de monitoramento ambiental, a GC-MS pode ser empregada
na deteccao de farmacos residuais, como pode ser observado no trabalho de Gomes
(2012), que utilizou a técnica para a deteccdo de diferentes classes de rejeitos
farmacolégicos em matrizes aquosas. O autor afirma que a técnica € bem mais
acessivel que a LC-MS/MS e a LC-MS (que possuem equipamentos de valor elevado
e alto custo de manutengao) sendo, portanto, a mais comum nos laboratérios de
quimica analitica. A técnica se limita, entanto, a analisar substancias ja conhecidas,

nao podendo ser empregada para fins de identificagdo de novos contaminantes.
2.3.4 Eletroforese capilar

A eletroforese capilar (EC) € uma técnica analitica que consiste na separagao
de espécies quimicas segundo suas cargas elétricas, sejam elas intrinsecas ou
adquiridas. Sob a aplicagdo de um campo elétrico, as substancias migram ao longo
do capilar em diferentes velocidades que sdo determinadas por sua carga, tamanho e
interacdo com o0 meio, o que permite a separagdo dos componentes presentes em
uma mistura. Trata-se de uma técnica versatil, que é capaz de separar uma grande

variedade de compostos, incluindo hidrocarbonetos aromaticos, vitaminas,
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aminoacidos, acidos organicos, ions inorganicos e farmacos (QUEIROZ; JARDIM,
2001); (SPUDEIT; DOLZAN; MICKE, 2012).

Em relagdo ao monitoramento de rejeitos farmacolégicos, a EC tem sido
amplamente empregada, pois apresenta simples operagao, alta resolugao e excelente
capacidade de separacao dos analitos (ELMORSI & LAI, 2025). No estudo conduzido
por Navarro et al. (2011), a técnica foi aplicada para a determinagcdo de anti-
inflamatorios ndo esteroides em aguas residuais, obtendo-se desempenho satisfatorio
na separagao dos farmacos. Outro trabalho relevante € o de Elmorsi e Lai (2025), no
qual os pesquisadores se dedicaram ao aprimoramento da EC para a separagao de
farmacos hidrocloretos presentes em amostras de agua.

Quando comparada a outras técnicas analiticas, a EC € mais vantajosa do
ponto de vista financeiro e ambiental, pois, além de possuir baixo custo para a
aquisigao dos capilares, seu uso requer pouco gasto de solvente organico, pois o
solvente mais utilizado é a agua, o que alinha fortemente a técnica aos principios da
quimica verde (SPUDEIT; DOLZAN; MICKE, 2012).

Apesar de eficiente, a EC apresenta algumas limitagdes, como, por exemplo,
inadequacao para a determinacdo de compostos volateis ou nao polares (MARRA,
2018), ela também necessita de acoplamento com outras técnicas, ja que, apesar de
possuir alta performance na separacdo de compostos, ndao é capaz por si so de

caracteriza-los.
2.3.5 SPE — Extracao em Fase Sélida (pré-tratamento de amostras)

A Extracdo em Fase Sélida (SPE) € uma técnica analitica que esta intimamente
relacionada a separacido e pré-concentracido de espécies quimicas presentes em
amostras liquidas (NOVAIS et. al, 2015), incluindo os farmacos residuais dispostos
nas aguas. Esta técnica € empregada no preparo de amostras e trabalha na extracao
dos analitos presentes em uma mistura. Quando extraidos, tais analitos podem seguir
para serem caracterizados pelas técnicas ja abordadas ao longo deste trabalho.

As etapas do processo por SPE envolvem o condicionamento, aplicacdo da
amostra, limpeza e eluicdo, como se pode observar na Figura 2. Cada etapa encontra-
se também descrita abaixo, de acordo com o que foi apontado no trabalho de Vidal

(2015). E a Figura 2 mostra as etapas desse
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e Acondicionamento: etapa em que a fase sélida é preparada para
receber a amostra, garantindo que esteja em condi¢cdes ideais para
interagir com o analito.

e Aplicagdao da amostra: a amostra é introduzida no cartucho, onde o
analito fica preferencialmente retido na fase sdlida, enquanto
componentes indesejaveis passam através do material.

e Limpeza (clean up): realiza-se a lavagem do cartucho para remover
interferentes que nao foram retidos ou que estao fracamente ligados.

e Eluicao: com o analito retido, aplica-se um pequeno volume de eluente
capaz de romper sua interagdo com a fase sdélida, obtendo uma solucéo

final limpa e concentrada.

Figura 2: Etapas do processo de SPE.
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Fonte: (VIDAL, 2015).

A SPE é uma das técnicas mais utilizadas quando o objetivo é a extracdo de
analitos em amostras. Ela traz muitas vantagens sobre a extragao liquido-liquido, em
funcao do uso de menores quantidades de solventes organicos, além de ser menos
trabalhosa, ndo formar emulsdes, poder ser executada no proprio local de coleta e,
ainda, poder ser automatizada (QUEIROZ; MELO; JARDIM, 2006).
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3 CONSIDERAGOES FINAIS

A crescente demanda por medicamentos vem trazendo variados problemas
ambientais decorrentes de seu descarte inadequado, tendo os ambientes aquaticos
como os mais afetados. Diante desse cenario, pesquisadores ao redor do mundo tém
buscado estratégias que minimizem os impactos dessa pratica, empregando técnicas
de monitoramento capazes de subsidiar dados essenciais para o tratamento e a
gestdo da qualidade das aguas.

Baseando-se nisso, este trabalho teve o objetivo de apresentar as principais
técnicas utilizadas para o monitoramento de farmacos residuais em corpos hidricos.
Verificou-se, por meio da pesquisa, que a cromatografia (tanto a liquida quanto a
gasosa) é amplamente aplicada para essa finalidade, devido ao seu elevado poder de
separacgao e a capacidade que ela apresenta de ser acoplada a detectores altamente
sensiveis, como a espectrometria de massas.

Observou-se ainda que, dentre as técnicas apresentadas, a LC-MS/MS é
atualmente a mais empregada para a determinacao de farmacos residuais, uma vez
que permite a analise de multiplos analitos ao mesmo tempo, apresenta alta
sensibilidade e possibilita baixos limites de deteccgao.

Dessa forma, conclui-se que todas as técnicas discutidas ao longo deste estudo
apresentam-se como ferramentas essenciais para o monitoramento ambiental de
rejeitos farmacoldgicos. Apesar de suas limitagdes individuais, essas técnicas podem
atuar de maneira complementar, suprindo lacunas e ampliando o alcance analitico
umas das outras. Essa atuacao integrada permite gerar dados mais consistentes e
confidveis, capazes de subsidiar acdes de tratamento que contribuam para a melhoria
da qualidade da agua disponibilizada a populagdo e as demais espécies que dela

dependem.
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