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RESUMO – O presente trabalho teve por objetivo determinar as melhores condições para a fotodegradação do antibiótico cefalexina (CFX) em solução aquosa, empregando-se o processo de fotocatálise com o catalisador heterogêneo associado a catalisador homogêneo. No estudo foi utilizada luz UV, peróxido de hidrogênio (H2O2), dióxido de titânio (TiO2) e diferentes valores de pH (4, 7 e 10). Os parâmetros foram organizados em um planejamento experimental 23 para se observar a influência de cada um e a interação entre eles nos diferentes pH’s estudados. Os experimentos foram acompanhados por espectrofotometria na região do UV-VIS observando-se a banda em 262 nm (max). Os resultados dos experimentos foram avaliados por meio de software estatístico, sendo realizadas análises dos efeitos, interações, superfície de resposta e análise de variância (ANOVA). Foi possível verificar que os parâmetros pH, H2O2, assim como a interação entre os parâmetros H2O2 e TiO2 são significativos para o processo e que as melhores condições de fotocatálise foram em pH 4, TiO2 [500 mgL-1] e H2O2 [1000 mgL-1].
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Introdução


A qualidade da água tem sido amplamente discutida em virtude das recentes evidenciações de contaminações em matrizes aquáticas. A fonte de poluição pode ser proveniente de diversas atividades antrópicas, as quais podem ser evidenciadas pela presença de contaminantes emergentes nos meios aquáticos. Os contaminantes emergentes são aqueles que apontam a recente detecção de produtos como, por exemplo, fármacos, produtos de higiene pessoal, plastificantes e agrotóxicos. Por se tratar de uma evidenciação recente elas não são abordadas nas legislações vigentes.

Os produtos farmacêuticos são utilizados na medicina humana e veterinária, e a presença destes produtos em águas superficiais e subterrâneas pode comprometer a qualidade dos recursos hídricos em virtude de sua persistência, bioacumulação e toxicidade (AY; KARGI, 2010; KHETAN; COLLINS, 2007).

Os resíduos de fármacos podem apresentar fontes distintas, sejam provenientes dos efluentes de indústrias farmacêuticas, dos efluentes rurais, do descarte inadequado dos medicamentos após vencimento, devido ao uso veterinário, e principalmente em virtude do esgoto doméstico lançado em meios hídricos (BILA; DEZOTTI, 2003; KÜMMERER, 2009).
Os fármacos residuais podem apresentar propriedades antimicrobianas ou ainda estruturas complexas não passíveis de biodegradação, desta forma, o processo convencional de tratamento de efluentes industriais e domésticos, baseado na degradação biológica, possibilita a remoção parcial destes contaminantes, resultando na contaminação das águas superficiais e subterrâneas (NOGUEIRA; MELO; TROVO, 2008).
A CFX é um fármaco antibiótico β-lactâmico, cefalosporínico de primeira geração, de amplo espectro na medicina humana e animal (REYNOSO et al., 2012). Estudos revelam que, dentre contaminantes de origem farmacológica, aproximadamente 15% dos fármacos detectados no meio ambiente são da classe dos antibióticos (ARAUJO et al., 2010).
A presença de antibióticos no ambiente aquático durante um longo período de tempo, mesmo que em baixas concentrações, resultam em diferentes efeitos que podem prejudicar o equilíbrio ambiental. Por exemplo, estes fármacos no meio, não são suficientes para inibir ou matar todas as bactérias sensíveis ao antibiótico, de modo que, segundo alguns estudos, podem acarretar no desenvolvimento de bactérias mais resistentes a estes compostos (KÜMMERER, 2009).
As concentrações encontradas nos corpos d’água são consideravelmente menores que as consumidas intencionalemente e variam nas faixas de μgL-1 e ngL-1. (BILA; DEZOTTI, 2003). No entanto, a investigação das consequencias em virtude de uma exposição em longo prazo, bem como a combinação destes fármacos com outros poluente se faz necessária.
Os processos fotolíticos utilizam a luz como única fonte de degradação e geralmente apresentam baixa eficiência, enquanto os processos fotocatalíticos baseiam-se na utilização de catalisadores homogêneos ou heterogêneos, ou ainda a associação de ambos, para o aumento da velocidade da reação (TEIXEIRA; JARDIM, 2004). Técnicas que utilizam oxidantes como o peróxido de hidrogênio (H2O2) e ozônio (O3) são caracterizadas pela formação de radicais hidroxila (HO•), e desta forma, são denominadas Processos de Oxidação Avançados (POA), estes quando associados com irradiação UV e catalisadores (íons metálicos, semicondutores) tem sua eficiência aumentada (MELO et al., 2009; UTRILLA et al., 2013).

Assim, para minimizar os efeitos evidenciados, a remoção destes contaminantes deve ser realizada por meio de processos de tratamento adequados e neste sentido, propõe-se a utilização de metodologias fotolíticas e fotocatalíticas, de modo a provocar a aceleração das reações de degradação por meio de irradiação ultravioleta (UV), e catalisadores como peróxido de hidrogênio e dióxido de titânio.

Material e Métodos
A solução-mãe de CFX foi preparada dissolvendo-se 0,2 g do princípio ativo em 100 mL de água destilada obtendo-se uma solução de concentração equivalente a 2,0 gL-1. A solução foi submetida ao ultrassom por 40 minutos a fim de garantir a solubilidade total de cefalexina e a eliminação de bolhas de ar. A partir da solução-mãe foram realizadas diluições para a obtenção da solução de trabalho a ser irradiada, de concentração igual a 50 mgL-1.


As amostras foram irradiadas em um foto-reator lab-made utilizando-se uma lâmpada de vapor de mercúrio de alta pressão de 125 W de potência como previamente descrito em Schneider et al. (2014), cujo bulbo externo foi removido para evitar o efeito de filtro da radiação UV.
Para o ajuste do pH nos valores de 4, 7 e 10 foram utilizadas soluções de HCl 0,01 molL-1 e NaOH 0,01 molL-1. O pH inicial das soluções foi determinado empregando-se um eletrodo de vidro combinado universal (BNC Eltex) e um pHmetro (Quimis/Q.400.A).
Foram preparadas soluções aquosas de CFX (50 mgL-1) contendo quantidade necessária de TiO2 para a obtenção das concentrações definidas. O pH foi ajustado para os valores desejados e a mistura foi mantida ao abrigo da luz, com agitação constante, por 30 minutos para garantir a adsorção do fármaco na superfície do catalisador. 

Previamente à adição, o peróxido de hidrogênio foi dosado utilizando a técnica de titulação permanganométrica, como descrito em Vogel (1992). Foi adicionado o volume de H2O2 necessário e em seguida, uma amostra de 200 mL foi submetida à irradiação UV, coletando-se alíquotas da solução irradiada em intervalos de 15 minutos, durante 120 minutos. Para realização das leituras espectrais a amostra foi filtrada em filtros-seringa com poros de 0,2µm (Chromafil PVDF-20/15 MS).


Utilizou-se um planejamento experimental 23, descrito em Barros Neto (2007), para avaliar a importância dos parâmetros operacionais do processo de fotodegradação. Os níveis das variáveis do processo ([TiO2], [H2O2] e pH) foram determinados a partir de testes experimentais preliminares, de modo que as concentrações dos catalisadores e o pH inicial, bem como a interação entre si, puderam ser melhor avaliados no planejamento experimental 23. Os parâmetros estudados ([TiO2], [H2O2], e pH inicial) são apresentados na Tabela 1.
Tabela 1. Níveis das variáveis (TiO2, H2O2 e pH) utilizados no planejamento experimental.

	Variável
	Níveis

	
	-1
	0
	1

	TiO2 (mgL-1)
	50
	75
	100

	H2O2(mgL-1)
	500
	750
	1000

	pH
	4
	7
	10


Os 11 experimentos do planejamento foram realizados de maneira aleatória, as três variáveis de processo variaram entre si nos dois níveis (-1 e +1) de concentração dos reagentes e do pH inicial, sendo realizada uma triplicata no ponto central, com objetivo de aumentar o grau de liberdade do modelo, conforme apresentados pela Tabela 2.
Tabela 2. Variações do três níveis de concentração dos reagentes e do pH.

	Experimentos
	Condições experimentais

	
	pH 
	H2O2
	TiO2

	P1
	 1
	 1
	1

	P2
	-1
	 1
	1

	P3
	 1
	-1
	1

	P4
	-1
	-1
	1

	P5
	 1
	 1
	-1

	P6
	-1
	 1
	-1

	P7
	 1
	-1
	-1

	P8
	-1
	-1
	-1

	P9
	0
	0
	0

	P10
	0
	0
	0

	P11
	0
	0
	0


Os resultados dos experimentos obtidos no planejamento experimental foram avaliados por meio do software estatístico Statistica® (Statsoft, Inc), no modo “experimental design”, para dois níveis de variação, sendo realizadas análises dos efeitos, interações, superfície de resposta e análise de variância (ANOVA).

Resultados e Discussão


Para analisar a eficiência do processo de fotodegradação com irradiação artificial foi avaliada a eficiência na redução da Absorvância. Os resultados obtidos apresentaram variações na redução da Absorvância de 22,6% a 42,0%, conforme apresentados na Tabela 3.

Tabela 3. Resultados das análises da absorvância apresentados em (%) de redução.

	Experimento
	Abs. Inicial
	Abs. Final
	% Redução de Abs.

	P1
	0,9724
	0,6978
	28,2

	P2
	0,9929
	0,5856
	41,0

	P3
	0,9434
	0,6550
	30,6

	P4
	0,9503
	0,6084
	36,0

	P5
	0,9410
	0,6259
	33,5

	P6
	0,9358
	0,5431
	42,0

	P7
	0,9678
	0,7489
	22,6

	P8
	0,9580
	0,6292
	34,3

	P9
	0,975
	0,6233
	36,1

	P10
	0,9757
	0,6444
	34,0

	P11
	0,9817
	0,6625
	32,5



O ajuste de um modelo linear, considerando apenas os parâmetros significativos do processo, dos dados da tabela resulta na Equação 1. Nesta equação os valores são expressos de maneira codificada.
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	Equação1


O modelo estatístico gerado apresentou bom ajuste dos valores previstos pelo modelo em função dos valores observados, para a redução absorvância, conforme apresentados pela Figura 5.
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Figura 5. Valores previstos para o processo de fotodegradação, com irradiação artificial, em função dos valores observados para a redução (%) da absorvância.

As respostas experimentais baseadas nos valores de redução da absorvância no planejamento experimental permitiram o desenvolvimento de um modelo estatístico, com ajuste linear, dos efeitos das interações entre os coeficientes associados às variáveis utilizados no processo de degradação, conforme apresentados na Tabela 4.

Tabela 4. Efeito das interações entre as variáveis do processo de foto degradação com irradiação artificial para redução da absorvância.
	Variáveis e interações
	Efeito da Variável
	Coeficiente do modelo
	Erro padrão do coeficiente
	texp (4)
	p-valor

	Intercepto
	33,049
	33,049
	0,694
	47,638
	0,000

	pH
	-7,583
	-3,792
	0,804
	-4,715
	0,009

	H2O2
	7,315
	3,658
	0,804
	4,548
	0,010

	TiO2
	2,656
	1,328
	0,867
	1,531
	0,200

	pH com H2O2
	-2,838
	-1,419
	0,867
	-1,636
	0,177

	pH com TiO2
	-1,512
	-0,756
	0,804
	-0,940
	0,400

	H2O2 com TiO2
	-5,959
	-2,980
	0,804
	-3,705
	0,021

	r2 = 0,95463
	
	
	
	
	


Observando os dados expressos pela Tabela 5 concluímos que, ao nível de significância de 95% (p-valor < 0,05), os parâmetros pH, H2O2, assim como a interação entre os parâmetros H2O2 e TiO2 são significativos para o processo. Por meio dos valores de texp, com grau de liberdade 4, as variáveis pH e H2O2, apresentam um grau de influência muito próximo, porém em sentido inverso. Para a variável pH, o decréscimo do nível 1 para o -1 provocará o aumento do percentual de redução da absorvância. Enquanto que, para a variável H2O2, o decréscimo de seu valor acarretará a diminuição da resposta. Avaliando a interação entre fatores H2O2 e TiO2, conclui-se que o aumento da interação provoca a diminuição do valor de resposta, de forma menos acentuada que os fatores independentes.


A significância dos efeitos das variáveis significativas operacionais e suas possíveis ações combinadas são verificadas aplicando a análise de variâncias (ANOVA), utilizando o software Statistica®, como apresentado na Tabela 5.
Tabela 5. Teste de variância (ANOVA) do modelo previsto para o processo de foto degradação na redução da absorvância.

	Fonte de Variação
	Soma Quadrática
	Nº de graus de liberdade
	Média Quadrática
	F
	p-valor

	pH
	162,672
	1
	162,672
	45,008
	0,000

	H2O2
	60,555
	1
	60,555
	16,755
	0,005

	H2O2 com TiO2
	34,957
	1
	34,957
	9,672
	0,017

	Erro Padrão
	25,300
	7
	3,614
	 
	 

	Total
	297,029
	10
	 
	 
	 



Nas condições propostas o FCal (24,14) é maior que o FTab (3; 7; 0,05 = 4,35), portanto, o modelo é válido para o intervalo de confiança de 95%. Os resultados experimentais obtidos no planejamento e a análise dos parâmetros operacionais do reator de fotodegradação podem ser melhores visualizados no gráfico N-Dimensional da superfície de resposta. Na Figura 6, foi analisada o efeitos das duas variáveis significativas (pH e H2O2) do processo, mantendo a terceira variável (TiO2) fixa no ponto central estabelecido no planejamento. Observa-se que em pH ácido (4,0) obtém-se uma melhor eficiência do processo de fotodegradação. O resultado tende a ser ainda melhor quando aproximamos a variável H2O2 do nível 1, onde foi utilizada a concentração de 1000 mgL-1 do composto.
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Figura 6. Superfície de resposta mantendo-se fixa no ponto central (75 mgL-1) a variável TiO2.

Conclusões

Nos ensaios de fotocatálise utilizando H2O2 e TiO2 e diferentes valores de pH, pôde-se verificar, por meio do planejamento experimental 23, que os parâmetros pH, H2O2, assim como a interação entre os parâmetros H2O2 e TiO2 são significativos para o processo, de modo que  o decréscimo da variável pH provoca o aumento do percentual de redução da absorvância, enquanto que, para a variável H2O2, o decréscimo de seu valor acarreta na diminuição da resposta. No que se refere à interação entre fatores H2O2 e TiO2, conclui-se que o aumento da interação provoca a diminuição do valor de resposta, de forma menos acentuada que os fatores independentes.
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