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RESUMO

Micropoluentes emergentes sdo compostos que tém sido encontrados em quantidades muito
baixas no meio ambiente e que, em muitos casos, apresentam tendéncia a se acumularem. Nao
ha ainda conhecimento suficiente com relacdo a todos os seus efeitos, no entanto ha indicios
de que os mesmos podem representar uma fonte de riscos a saude publica e aos diversos
sistemas bioldgicos a eles relacionados. Dentre essa classe de compostos, se encontram
farmacos e seus metabolicos, os quais t€ém como fonte de emissdo residuos gerados pela acdo
humana. Neste sentido, diversos estudos tém relatado a presenga de ibuprofeno, um
importante medicamento antiinflamatério ndo esterdide, com propriedades analgésicas e
antitérmicas, em meios como aguas de rios e afluentes de estagdes de tratamento de dgua. E
necessdrio, portanto, o desenvolvimento de métodos analiticos capazes de identificar
micropoluentes. Por outro lado, é necessario considerar a diversidade da composi¢cdo quimica
de matrizes de amostras envolvidas neste tipo de andlise. Deste modo, o presente trabalho
propds a otimizagdo de um procedimento de preparo de amostra por microextragdo liquido-
liquido dispersiva, empregando um planejamento fatorial do tipo 2°, em que foram avaliadas
as influéncias dos volumes de 4cido cloridrico 2,0 mol L, de solvente dispersor, acetona, e
de solvente extrator, diclorometano, adicionados. Para quantificagdo de ibuprofeno foi
utilizada a técnica de espectrofluorimetria, a qual teve seus parametros avaliados e ajustados
para os devidos fins. Propos-se também o monitoramento da degradacgdo, por ozondliseem
meio bdasico, de ibuprofeno, e também de sulfametoxazol para comparacdo de seus
comportamentos. A paritr do método espectrofluorimétrico, para a faixa de concentragdo de
1,58x107% e 1,73x107° molL"!, foi possivel obter uma curva analitica com a equagio I=
3,39x10%(%7,3x10%) x [IBU] —1,64 (+0,88), em que I ¢ a intensidade de emissio e [IBU] é a
concentracdo de ibuprofeno, com coeficiente de regressdao (r) de 0,998, com limite de
deteccio e de quantificagio de 8,77x1077 e 2,92x107° mol L', respectivamente e desvio
padrdo de 0,95. Foram estabelecidos entdo, os volumes de 1,0 mL de &cido cloridrico 2,0 mol
L', 0,5 mL de diclorometano e 1,0 mL de acetona para os procedimentos da técnica de
preparo da amostra, a partir da qual foram obtidos fatores de enriquecimento de 67 a 99% e
recuperagdo de até 69,2% . Por fim verificou-se baixa degradacgdo para ibuprofeno, no entanto
observou-se indicativos da formagdo de produtos de degradagdo com caracteristicas de
excitagdo e emissdo similares as do ibuprofeno. Por outro lado, verificou-se maior degradacdo
para o sulfametoxazol, além do que, ndo foram observados efeitos de excitagdo e emissao
decorrentes de produtos de degradagdo, tornando viavel o monitoramento de sua degradacao
pela técnica proposta.

Palavras chaves: produtos farmacéuticos, validagdo, métodos analiticos
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ABSTRACT

Micropollutants emerging are compounds that have been found in very low quantities in the
environment and, in many cases, have a tendency to accumulate. There are not yet sufficient
knowledge about all its effects, although there are indications that they may be a source of
public health risks and the various biological systems related to them. In this compounds class
drugs and their metabolites are founded which have emission source as waste generated by
human action. In this sense, several studies have reported the presence of ibuprofen, an
important non-steroidal anti-inflammatory drug with analgesic and antipyretic properties in
media such as water rivers and streams from water treatment plants. It is necessary therefore
the development of simple and fast analytical procedures capable of identifying and quantify
theses micropollutants. On the hand, it is necessary to consider the diversity of chemical
composition of sample matrices involved in this type of analysis. Thus, this paper proposed
the optimization of sample preparation procedure for liquid-liquid microextration dispersive
by employing a factorial design 23, in which we evaluated the volumes influence of
hydrochloric acid 2.0 mol L-!, disperser solvent, acetone, and extractor solvent,
dichloromethane added. For quantification of ibuprofen was used spectrofluorimetric
procedure, which had its parameters evaluated and adjusted for analytical application. It was
proposed the use of proposed developed procedure for also monitoring the degradation of
ibuprofen, by ozonolysis in a basic medium. The sulfamethoxazole degradation was
monitored to compare its behavior. An analytical curve with the concentration range of
ibuprofen between 1.58x107° e 1.73x107> molL" was obtained and can be described by
equation I= 3.39x10%(£7.3x10%) x [IBU] —1.64 (£0.88), where I is the intensity of emission
ond [IBU] is the concentration of ibuprofen, the regression coefficient (r) od 0.998 to limit
detection and quantitation of 8.77x1077 e 2.92x10° mol L', respectively and standard
deviation of 0.95. The conditions established using the factorial design 2° were volumes of
1.0 mL of hydrochloric acid 2.0 mol L', 0.5 mL of dichloromethane and 1.0 mL of acetone
to the procedures of sample preparation technique, from which were obtained enrichment
factors of 67-99% and recovery to 69,2%. Finally, it has been found for ibuprofen low
degradation, however it was observed indicating the formation of degradation products with
similar excitation and emission characteristics of the ibuprofen. Moreover, it was found most
degradation of sulfamethoxazole, besides, no effects were observed excitation and emission,
resulting from degradation products, making possible the monitoring of their degradation by
the proposed technique.
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1 INTRODUCAO

O desenvolvimento industrial e o aumento do consumismo observado em nossa
sociedade trazem consigo a elevacdo de produtos residuais. Medicamentos, desenvolvidos e
empregados com a finalidade de promover a satde, o bem-estar € o prolongamento da vida de
seus consumidores representa uma classe de produtos importante em tal contexto. O descarte
inadequado destas substancias, tanto por parte de consumidores, como por parte das industrias
e comércio vinculados ao setor farmacéutico pode ocasionar a polui¢do do solo e das aguas.
Além disso, a excrecdo destes produtos e de seus metabolitos por seus usudrios constitui outra
via de emissdo destes poluentes ao meio ambiente, fator este que se agrava a partir do uso
indiscriminado de medicamentos (BILLA, DEZOTTTI, 2003).

Sendo assim, medicamentos, também conhecidos por fAirmacos, compdem a classe
dos chamados micropoluentes ou poluentes emergentes. Estes sdo substancias quimicas, com
potencial cumulativo, que tém sido encontradas no meio ambiente em pequenas quantidades,
sobre as quais ndo se tem conhecimento suficiente sobre seus efeitos. Estudos indicam, no
entanto, que estes podem ocasionar danos aos ecossistemas em que se encontram e
representar riscos a saude publica (FENT, WESTON, CAMINADA, 2006).

Tem aumento em todo o mundo o numero de pesquisas relacionadas a identificagao
destes compostos em rios e estagcdes de tratamento de dgua. Entretanto, Borger et al. (2015)
nos indicam a escassez de publicacdes neste sentido para o cendrio brasileiro. Enquanto isto,
dentre trabalhos encontrados na literatura Américo et at. (2012), Montagner e Jardim (2011) e
Stumpf et al. (1999) relatam a presenga de ibuprofeno aguas naturais e estacdes de tratamento
de 4gua no Brasil, realidade que se verifica também em outros paises conforme os resultados
apresentados por Ternes (1998) e Santos et al. (2013).

O ibuprofeno (IBU), dacido 2-(4-isobutilfenil)-propionico, ¢ um importante
medicamento anti-inflamatério ndo-esteroide e também analgésico. E portanto, amplamente
empregado no tratamento de inflamacgdes, febre e dores. Um de seus principais mecanismos
de acdo consiste na inibi¢cdo da producdo de prostaglandinas (CARVALHO, 2015).

A estrutura molecular do ibuprofeno, Figura 1, € composta um anel benzénico e um
grupo carboxilico em ressonancia, o que nos remete ao proposito deste trabalho em avaliar o
potencial da utilizagdo da espectrofluorimetria para a determina¢do deste farmaco,
considerando a alta sensibilidade apresentada em muitos casos por esta técnica de analise. Na

referida técnica o analito de interesse assume um estado de energia excitado, a partir da
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absorcdo de radiagcdo, e ao retornar ao seu estado fundamental emite radiacdo especifica. A
intensidade da radiacdo emitida € entdo empregada para fins analiticos. Transi¢des energéticas
dos tipos n—»>7n* e 1— ©* sd0 as mais propicias a ocorréncia do fendmeno de excitacdo seguida
de fluorescéncia, sendo este favorecido entdo por moléculas com sistemas de conjugacdo

(HOLLER, SKOOG, CROUCH, 2009).

CHg

H
CHs O

HaC -

Figura 1. Estrutura do ibuprofeno.

Além disso, pretende-se neste trabalho definir parametros adequados para um
procedimento de preparo de amostra de d4gua. Assim, tendo em vista a remo¢ao de substancias
interferentes ¢ a pré-concentracdo de ibuprofeno, propomos a utilizagdo da técnica de
Microextragdo Liquido-Liquido Dispersiva (MELLD). De simples execugdo, baixo custo e
ambientalmente segura a mesma tem como uma de suas principais caracteristicas o uso de
quantidades minimas de solventes. Sendo que, a transferéncia do analito de interesse da
amostra para o solvente extrator (SE) ocorre por particdo, a partir da dispersdo entre estas
duas fases, promovida por um solvente dispersor (SD). E importante que amostra e solvente
extrator sejam imisciveis, enquanto que o solvente dispersor deve apresentar consideravel
solubilidade em ambas as fases (MARTINS et al., 2006).

Por fim, o presente trabalho almeja ainda monitorar o processo de degradagdao de
ibuprofeno por ozonizacdo em meio alcalino. Este por sua vez, representa um dos tipos de
Processos de Oxidacdo Avancados (POA), que tém sido propostos para o tratamento
complementar ou alternativo de efluentes que contém micropoluentes, uma vez que processos
convencionais tém se mostrado ineficazes para sua remocdo. Neste processo ocorre a
formacdo de radicais hidroxila, °*OH, altamente reativos e oxidantes, os atuam
majoritariamente na decomposicdo de compostos organicos, especialmente daqueles que
apresentam sistemas aromaticos e ligagdes multiplas em sua estrutura molecular. Além disso,
0 0z6nio pode atuar como agente oxidante e entdo ocasionar a degradacdo de micropoluentes
adicionalmente (HUANG, DONG, TANG, 1993; KLAVARIOTI, MANTZAVINOS,
KASSINOS, 2009; MELO et al. 2009).
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1.1 Ibuprofeno

O ibuprofeno ¢ classificado como um analgésico ndo opidide, ou seja, ndo derivado
da morfina, e como anti-inflamatdrio ndo esterdide. Compde o grupo dos derivados do 4cido
propionico, que atuam de forma ndo seletiva na inibicdo das duas vias enzimaticas, ciclo-
oxigenase-1 (COX-1) e ciclo-oxigenase-2 (COX-2), responsaveis pela formagdo de
prostaglandinas, a partir metabolizagdo do acido araquiddnico. Dentre as funcdes atribuidas as
prostaglandinas produzidas pela COX-1 se insere sua contribui¢do para a prote¢do da mucosa
gastrica ¢ manuten¢do da fungdo renal, ao que se relacionam os efeitos colaterais do referido
farmaco. Enquanto isso, ao inibir a formagao de prostaglandinas produzidas a partir da COX-
2 o ibuprofeno age minimizando processos inflamatdrios e exercendo propriedades
analgésicas e antipiréticas. Adicionalmente, ibuprofeno exerce efeitos sobre outros sistemas e
mecanismos que contribuem para a atenuagao do processo inflamatério (CARVALHO, 2015).

O ibuprofeno possui odor caracteristico, € encontrado na forma de um pd branco e

tem suas caracteristicas fisico-quimicas apresentadas na Tabela 1.

Tabela 1. Propriedades fisico-quimicas do ibuprofeno.

Propriedade fisico-quimica Valor
Massa molar (g mol ) 206,28
Solubilidade em 4gua (g L' a 25 °C) 21
pKa 4.9
log Kp 3,97

Fonte: MONTAGNER, JARDIM, 2011.



19

1.2 Microextracio Liquido-Liquido Dispersiva (MELLD)

A etapa de preparo de amostra em uma analise quimica ¢ um dos passos mais
importantes para a obtencdo de resultados satisfatdrios. Com esta finalidade uma das
metodologias convencionais que pode ser empregada € a extragdo liquido-liquido (ELL), no
entanto a mesma requerer etapas morosas, demoradas, envolvendo alto consumo de solventes
toxicos e de amostra. Suas desvantagens sdo opostas aos objetivos propostos pela quimica
analitica verde (GAC, do inglés Green analytical chemistry), a qual almeja o desenvolvimento
de metodologias de andlise sustentdveis e com a redug@o ou extingdo de impactos sobre o
meio ambiente e sobre a vida humana. Deste modo, pesquisas foram e continuam sendo
desenvolvidas no sentido do desenvolvimento, da melhoria e da aplicagdo de técnicas
miniaturizadas para o pré-tratamento de amostra (ARMENTA, GARRIGUES, GUARDIA,
2008;PENA-PEREIRA, LAVILLA, BENDICHO, 2010).

Neste sentido a microextracdo liquido-liquido dispersiva foi entdo primeiramente
proposta por Rezaee e colaboradores (2006). Nesta técnica a rapida injegao de uma mistura de
pequeno volume de solvente extrator e de solvente dispersor na amostra aquosa, contida em
um tubo, desencadeia a formagdo de microbolhas, ocasionando a formag¢do de uma solucdo
turva. Assim, a criagdo de uma grande area superficial entre a fase extratora e a amostra
permite que a transferéncia do analito entre as duas fases ocorra rapidamente. Apds a
sedimentacdo da fase extratora a mesma ¢ recolhida para posterior andlise.

A transferéncia do analito da amostra para a fase extratora ¢ possivel devido a sua
maior afinidade por esta, por conta da semelhanga de polaridade entre elas. Tal
comportamento pode ser estimado a partir do coeficiente de distribui¢ao do analito, Kp, o
qual ¢ uma constante determinada pela quantidade de espécie do analito que se distribui pela

fase orgénica, Aorg, € pela fase aquosa, Aag, de acordo com a equagdo (1) (HARRIS, 2005).

KD:A()rg/Aaq (1).

O solvente extrator deve apresentar baixa solubilidade em 4dgua e maior densidade
que esta, tendo em vista sua separacdo da fase aquosa ao final do processo, sendo que
hidrocarbonetos halogenados sdo comumente empregados. Por outro lado, o solvente
dispersor deve ser miscivel tanto no solvente extrator como na amostra. A natureza e a

quantidade de solvente extrator e solvente dispersor exercem grande influéncia sobre os
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valores de fator de enriquecimento a serem alcangados por esta técnica, de modo que ¢
importante que tais parametros sejam otimizados. Além disso, a presenca de sal na amostra e
o devido controle de seu pH, também podem ser determinantes para a eficiéncia de extracao

do analito alvo (REZAEE, YAMINI, FARAIJI, 2010; MARTINS et al. 2012).

2 Processos de Oxida¢ao Avancados (POA)

Os processos de oxidagdo avangados (POAs) consistem no emprego de espécies com
altos valores de potencial de oxidagdo, principalmente radicais hidroxila, *OH, em meio
aquoso, os quais reagem com moléculas de compostos poluentes, decompondo-os e gerando
produtos como dioxido de carbono, CO., e agua, H,O (KLAVARIOTI, MANTZAVINOS,
KASSINOS, 2009).

Radicais hidroxila, *OH, apresentam um potencial de oxidacdo de 2,73, e sdo muito
pouco seletivos, reagindo, portanto, com uma grande variedade de compostos. As reagdes que
ocasionam a degradagdo de compostos organicos sdo: adi¢do de hidroxila, equagdes (2) e (3),
em compostos aromaticos ou com ligacdes multiplas, que desencadeiam a formagdo de
radicais organicos; abstracdo de hidrogénio, em que os radicais organicos formados, equacao
(4), reagem com moléculas de oxigénio formando radicais peroxidos, equagdo (5); e por fim,
quando as duas primeiras sdo desfavorecidas, ou na presenca de ions metalicos, ocorre a
transferéncia de elétrons, equagdes (6) e (7) (HUANG, DONG, TANG, 1993; NOGUEIRA et
al. 2007).
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Fe*' + OH" — OH™ + Fe** (7)

Os POAs empregam, de forma isolada ou por combinacdo, ferramentas como a
utilizagdo de agentes oxidantes fortes, principalmente o0zdnio e perdxido de hidrogénio,
catalise a partir semicondutores e ions metalicos, incidéncia de radiacdo e emissdo feixes de
elétrons, para promover a formacgdo de espécies oxidantes. Assim, podem ser classificados
sistemas homogéneos ou heterogéneos, sendo que neste ultimo caso sdo utilizados
catalizadores em suspensdo ou imobilizados (HUANG, DONG, TANG, 1993).

No POA de ozonizacdo o proprio ozdnio, agente oxidante forte, pode atuar
diretamente na degradacdo de compostos poluentes. No entanto devido a seu carater seletivo,
e as baixas cinéticas de rea¢do de decomposi¢do, o principal meio de degradagdo envolvido
nestes processos se deve a sua decomposicdo em meio a dgua, formando radicais hidroxila. A
geracdo destes radicais pode ser favorecida pelo aumento dos valores de pH do meio, pela
adicdo de peroxido de hidrogénio e pela incidéncia de radiacdo ultravioleta. Além disso, o
ozonio ¢ considerado importante agente desinfetante (KLAVARIOTI, MANTZAVINOS,
KASSINOS, 2009).



22

3 METODOLOGIAS

3.1 Materiais

3.1.1 Método espectrofluorimétrico para quantificacio de ibuprofeno

Para as medidas realizadas utilizou-se um espectrofluorimetro Varian, modelo Cary®
Eclipse, bem como cubetas de quartzo de 3,50 mL e 0,70 mL, ambas com caminho 6ptico de
10 mm.Foram utilizados reagentes padrdo ibuprofeno ( Sigma-Aldrich, Brasil, 98%),

hidréxido de sédio (NaOH) (Sigma-Aldrich, Brasil, 97%) e tampdes.

3.1.2 Ozonizacio

Os reagentes ibuprofeno (Sigma-Aldrich, Brasil, 98%), sulfametoxazol (Sigma-
Aldrich, Brasil, 98%) e NaOH (Sigma-Aldrich, Brasil, 97%) utilizados. Foi utilizado um
ozonizador Ozone Generator, GL-3189 A. A concentracio de 0,52 mg L' de ozdnio
dissolvido em solucdo foi calculada utilizando a absortividade molar € = 3150 L mol™! cm™!

(SONNTAG, GUNTEN, 2012).

3.1.3 Procedimento de extrac¢io liquido-liquido dispersiva (MELLD)

Levando em consideragdo as caracteristicas requeridas dos solventes empregados na
técnica de MELLD, para o procedimento de proposto neste trabalho foram utilizados
diclorometano (Dindmica, Brasil, 99,5%) e acetona (Pré Quimicos, Brasil, 99,5%) como
solvente extrator e dispersor, respectivamente.

Empregou-se solu¢do de 4cido cloridrico (HCI) (Vetec, Brasil, 37%).

As solugdes padrao de ibuprofeno (Sigma-Aldrich, Brasil, 98%) foram preparadas
em concentracdes apropriadas a partir de solugdes estoque de maior concentragdo, preparadas
em meio a NaOH (Sigma-Aldrich, Brasil, 97%) 0,10 mol L.

A amostra de agua de abastecimento utilizada foi obtida a partir da rede de
abastecimento do Laboratorio de Espectroscopia e Cromatografia Aplicada, localizado no
prédio da Faculdade de Ciéncias Exatas e Tecnologias, na Unidade II da Universidade Federal

da Grande Dourados.
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Ao longo do procedimento de MELLD foram também utilizados tubos de ensaio de

vidro e um agitador vdrtex (Biomixer, QL-901).

4 Método espectrofluorimétrico para quantificacao de ibuprofeno

4.1 Otimizac¢ido do procedimento

Obteve-se os espectros de emissdo e excitagdo para a determinagdo dos
comprimentos de onda de mais apropriados para a obten¢@o de dados analiticos.

Para verificar a influéncia do pH na intensidade de emissdo do ibuprofeno, foram
preparadas solugdes de padrio de ibuprofeno com concentragio de 4,20x 10~mol L', cada
uma em meio a uma determinada solugdo tampao. Foram empregadas solugdes tampdes com
pH 1 (4cido cloridrico/ cloreto de potéssio), pH 3 (4cido acético/acido fosfoérico/acido borico),
pH 5 (acetato de potéssio), pH 7 (fosfato de potdssio), pH 9 (cloreto de potdssio/ acido borico)
e pH 11 (fosfato dissddico).

4.2 Estimativa de figuras de mérito

Tendo em vista a garantia da seguranca e eficacia de um determinado método
analitico no cumprimento das finalidades para o qual é proposto, € necessario que o mesmo
atenda a determinados pardmetros de confiabilidade, os quais sdo denominados figuras de
mérito. Os procedimentos e interpretacdo de resultados em torno da estimativa das figuras de
mérito para um método analitico constituem um conjunto de agdes conhecido como validagao.
Assim, as figuras de mérito especificidade/seletividade, linearidade, faixa de trabalho, limite
de deteccdo (LD), limite de quantificagdo (LQ), exatiddo, precisdo e robustez sdo parametros
que devem ser estudados para a validagdo de um método analitico. Em consonancia com
orgdos e normas internacionais, no Brasil a Agencia Nacional de Vigilancia Sanitaria
(ANVISA) e o Instituto Nacional de Metrologia, Normalizacdo e Qualidade Instrumental
(INMETRO) fornecerem orientacdes para a realizagdo de tais estudos. (ANVISA, 2003;
INMETRO, 2016).
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Neste trabalho foram estimados a linearidade, o LD, o LQ e a precisdo para o método

espectrofluorimétrico proposto.

4.3 Linearidade, LD e LQ

Foram medidas as intensidades de emissdo de solugdes de ibuprofeno padrio
preparadas com concentragdes de 2,5x107" mol L' 2,5x10~* mol L-!. A partir da relagio
observada entre o sinal analitico e a concentra¢do do analitico, restringiu-se o intervalo de
concentragdo, tendo em vista a obtencdo de uma faixa de trabalho apropriada, que fornecesse
uma curva analitica de regressao linear (MILLER, MILLER, 2010).

Apds determinadas as concentragcdes da faixa de trabalho, avaliou-se a variagdo da
sensibilidade do método quando utilizadas cubetas de volumes internos diferentes.

O LD e o LQ foram estimados a partir da curva analitica pelas equacdes (8) e (9),
respectivamente.

LD=33xs,/b (8)

LQ=10xs,/b )
Onde:
sy = desvio padrdo do coeficiente linear da curva analitica

b = coeficiente angular da curva analitica

4.4 Precisao

A precisdo do procedimento foi calculada em termos de sua repetibilidade e precisdo
intermedidria.Para expressar a repetibilidade, calculou-se o desvio padrao relativo entre os
valores de intensidade de emissdo de 10 solugdes de padrido com concentragio de 2,0x107°
mol L', A precisdo intermediéria foi estimada a partir do desvio padrio relativo (DPR) dos
valores dos coeficientes angulares de curvas analiticas obtidas em diferentes dias.O DPR foi
calculado pela relagdo entre o desvio padrdo (DP) e a média (x) dos valores empregados,
conforme a equagao (10).

DPR = (DP /% ) x 100 (10)
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4.5 Método espectrofluorimétrico para a quantificacio de sulfametoxazol

O procedimento espectrofluorimétrico empregado para a quantificacdo do antibidtico
sulfametoxazol, desenvolvido em nosso grupo de pesquisa, foi descrito por Barros (2014). O
procedimento ¢ baseado na medida da intensidade de emissdo de solugdo de sulfametoxazol
em 350 nm, quando excitado em 260 nm e em solucdo tampao fosfato 0,10 mol L™ (pH 8,0).

A curva analitica obtida variou entre 2,4 x10~7 a 5,8 x10~> mol L™

4.6 Procedimento de microextracio liquido-liquido dispersiva (MELLD)

Todos os ensaios de extracdo foram realizados em tubos de ensaio de vidro para um
volume de 10,0 mL de solugdo padrdo de ibuprofeno, ao qual foi adicionado determinado
volume de solugdo de HCI, e em seguida os devidos volumes de solvente extrator e solvente
dispersor. Apds, os tubos de ensaio foram submetidos a agitagdo vortex. Quando entdo
separadas as fases aquosa e organica, coletou-se esta ultima. Por fim, o solvente da fase
coletada foi evaporado em atmosfera inerte de nitrogénio, apos 30 min.

A adigdo de acido cloridrico a solucdo se fez necessaria pois o ibuprofeno apresenta
a distribuicdo das espécies protonadas em pH abaixo de 5,1, conforme Figura 2. A espécie
protonada presente na solucdo apresenta um carater mais apolar. Assim, esta espécie quimica
favorece a particdo do ibuprofeno da fase aquosa para a fase organica, de carater também
apolar.

A partir dos extratos obtidos das extragdes MELLD foram preparadas solugdes,
utilizando-se solu¢do de NaOH 0,10 mol L~! como solvente, as quais tiveram sua intensidade
de emissdo mensuradas posteriormente.

Todas as etapas empregadas na técnica de DLLME até o preparo de solucdes para

analise sdo representadas na Figura 3.
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Figura 2. Grafico da distribui¢do das espécies (0o € 1) do ibuprofeno de acordo com o pH. HA: acido

protonado; A™: 4cido desprotonado.

Adigao de solugdo Formagéo de
de HCL, 2 mol L1, microgoticulas
e solventes ¢ Sedimentagdoda
dispersore extrator parti¢do do analito fase orgénica
. ™~
()
' Coletada
i » fase
-y orginica
| Agitacdo vortex >
Adigiode ﬁvap‘l’m‘?a"
NaOH o solvente
0, mol L [«—
- : ao extrato
Espectrofluorimétricas

Figura 3. Etapas referentes a técnica de DLLME e posterior preparo de solucdo para analise.
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4.7 Planejamento fatorial

Levando em considera¢do os diversos fatores que podem influenciar a eficiéncia
deste procedimento, para sua otimizagdo do procedimento realizou-se um planejamento
fatorial do tipo 23, em que uma vez que foram avaliadas as influéncias 3 varidveis em 2 niveis,
maximo (+) e minimo (). Esta ferramenta nos permite estimar simultaneamentepossiveis
efeitos tanto individualmente para cada fator, quanto da combinagdo entre fatores. Para tanto,
devem ser realizados experimentos que contemplem todas as possiveis variacdes de niveis de
todos os fatores que estejam sendo controlados (BARROS, SCARMINIO, BRUNS, 2010).

As variaveis estudadas neste trabalho foram: (1) volume de &cido cloridrico 2,0 mol
L', (2) volume de solvente extrator, e (3) volume de solvente dispersor.

Foram utilizadas solu¢cdes de padrio de ibuprofeno com concentragio de
1,0x10°mol L~!. As condicdes dos fatores em cada um dos 8 ensaios realizados foram
alternadas de acordo com a Tabela 2, levando em consideracdo os niveis maximos ¢ minimos
da Tabela 3.0s ensaios foram realizados em triplicata.

Empregou-se um volume de 0,60 mL de solugio de NaOH 0,10 mol L' para o

preparo das solugdes dos extratos obtidos.

Tabela 2. Condigdes de variagio dos fatores para os ensaios realizados no planejamento fatorial 2°.

Ensaio 1 (HCI) 2 (diclorometano) 3 (acetona)
1 _ _ _
2 + — —
3 - + -
4 + + -
5 - — +
6 + — +
7 _ + +
8 + + +

1-volume de solu¢do de é4cido cloridrico2,0 mol L™!; 2 — volume de diclorometano;3 — volume de

acetona.
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Tabela 3. Niveis maximos ¢ minimos em que as condigdes de cada um dos fatores foram avaliadas no
planejamento fatorial 2°.

Fatores Maximo (+) / pL Minimo (-) / uL
1 (HCI) 1000 500
2 (diclorometano) 500 300
3 (acetona) 1500 1000

1-volume de solucgdo de 4cido cloridrico 2,0 mol L™!; 2 — volume de diclorometano; 3 — volume de

acetona.

4.8 Calculo do fator de enriquecimento de ibuprofeno no procedimento MELLD

Empregando as condi¢des estabelecidas a partir da otimizagao da técnica, procedeu-
se umaMELLD, em triplicata, para solu¢do de padrdo de ibuprofeno de concentracdo 9,0 x
10"mol L', a qual foi extraida 2 vezes. Na sequéncia, evaporou-se o extrato do solvente do
total de fase organica das 2 extragdes. Ao final, os extratos obtidos de cada replicata foram

reconstituidos com um volume de 0,600 mL de solu¢do de NaOH 0,10 mol L~!.

4.9 Pré-concentraciio de ibuprofeno para amostra de agua de abastecimento

Preparou-se uma solu¢do de padrio de ibuprofeno com concentragdo de
4,60x10"°mol L~! em meio a solucio de NaOH 0,1 mol L~!. Desta solucdo, transferiu-se uma
aliquota de 10,0 mL para um baldo volumétrico de 50,0 mL e outra aliquota de 1,0 mL para
outro baldo volumétrico de 50,0 mL. Os volumes dos baldes foram entdo completados com
agua de abastecimento, obtendo solugdes de amostra contendo ibuprofeno nas concentragdes
de 9,20x107 mol L' e 9,20x10® mol L' respectivamente.Para cada uma das solugdes
preparadas empregando-se dgua de abastecimento realizou-se o procedimento de DLLME em
triplicata, nas condigdes previamente estabelecidas na etapa de otimizagdo, extraindo-se as
fases aquosas 2 vezes. E ainda, o mesmo procedimento foi realizado para um volume de 10,0

mL de 4gua de abastecimento isenta de ibuprofeno.
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4.10 Procedimento de ozonizac¢ao

Preparou-se 100,0 mL de uma solugdo com concentragio de 1,0x10*mol L' de
ibuprofeno e 1,0x10~> mol L~'de NaOH,para que fosse garantida a alcalinidade do meio. Tal
solu¢do foi submetida a passagem de fluxo de ozénio. Foram retiradas aliquotas de 0,10 mL
de solugdo, do tempo de 0, 5, 10, 15, 20, 25 e 30 min de ozonizag¢do. Foram adicionados a
estas aliquotas 0,90 mL de solugio de NaOH 0,10 mol L-'para posterior medida de
intensidades de emissdo da solucdo resultante. Foram ainda obtidas as matrizes de emissao e
excitagdo para as solugdes obtidas nos tempos de 0, 5 e 30 min.

Para fins comparativos, preparou-se 100,0 mL de uma solu¢do com concentracdo de
sulfametoxazol 1,0x10~* mol L' e NaOH 1,0x107° mol L', a qual foi submetida & passagem
do fluxo de oz6nio. Foram retiradas aliquotas de 1,0 mL de solugdo, do tempo de 0, 5, 10, 15,
20, 25 e 30 min de ozonizagdo, para posterior medida de suas intensidades de emissdo. Foram
ainda obtidas as matrizes de emissdo e excitacdo para as solu¢des obtidas nos tempos de 0, 10

e 30 min.
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5 RESULTADOS E DISCUSSOES

5.1 Método espectrofluorimétrico para quantificaciao de ibuprofeno

5.1.1 Otimizaciao do procedimento

Com base nos picos de emissao dos espectros de excitagdo e emissdo apresentados na
Figura 4,selecionou-se o comprimento de onda de 226 nm para a excitacdo. Enquanto isto, os

dados de intensidade de emissdo foram obtidos em 285 nm.

1000

. — — Espectro de excitagao
Espectro de emissao

800 \

600

400

Intensidade de Emisséao / UA

200 !

I T I T
200 300 400
Comprimento de onda/ nm

Figura 4. Espectros de excitacio e emissio de uma solucio de ibuprofeno 2,510~ mol L™' em meio
a solugdo de hidroxido de sédio a 0,10 mol L™'. Fendas de excitagio e emissdo = 5 nm (ambas).

Na sequéncia, avaliou-se o efeito do pH da solucdo na emissdo de uma solugdo de

ibuprofeno 4,2x10~> mol L™!. Conforme a representacdo da Figura 5, foi possivel verificar que
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em valores de pH acima de 7,0, quando o ibuprofeno desprotonado € predominante,
ocasionando um aumento da intensidade de emissdo. Sendo assim, determinou-se a utilizagdo
de solucdo de NaOH 0,10 mol L' como solvente para a quantificacdo de ibuprofeno no

procedimento proposto.

500 1

400 =

300 1

200

100 1

Intensidade de emissao/UA

Figura 5. Efeito da variacdo do pH na emissdo de uma solu¢iio padrio de ibuprofeno 4,2x10~> mol L™!
em 285 nm. Aexcitagio=226 nm; fendas de excitacdo e emissdo=5 nm (ambas).

5.1.2 Linearidade, faixa de trabalho, LD e LQ

A varia¢ao da intensidade de emissdo em fungdo da variacdo de concentracdo de
ibuprofeno ao longo do intervalo de concentragiio de 2,5x10~" mol L' a 2,5x10~* mol L' ¢
ilustrado na Figura 6. A curva obtida nesta faixa de concentracdo apresenta um
comportamento polinomial com baixa correlagdo (r<0,9). Verifica-se nos dados apresentados
uma correlacdo linear entre sinal de emissdo e concentragdo de ibuprofeno para concentragdes

abaixo de 5x10*mol L.
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Figura 6. Intensidades de emissdo de solugdes de padrdo de ibuprofeno no intervalo de concentracdo
de 2,510 mol L™"a 2,5x10* mol L™,

Utilizando uma cubeta de quartzo de volume interno de 3,5 mL, a curva analitica foi
entdo avaliada na faixa de concentracdo entre 5,8x107® a 1,95x10°> mol L-!. Assim, foi
possivel obter uma regressdo linear, conforme podemos verificar na Figura 7 que pode
serdescrita pela equacgdo (11), com coeficiente de regressao (r) igual a 0,9992 e desvio padrao
da curva analitica (sy) encontrado foi de 3,68. Foram obtidos um LD de 8,07x10”" mol L' e
um LQ de 2,90 x107 moIL".O gréfico de residuos est4 apresentado na Figura 8 e apresenta a
distribuicdo dos residuos ao redor da reta da curva analitica. Verifica-se que os residuos na

faixa de concentracdo estudada sdo menores que 2xsy, indicando que ndo existe outliers nesta

faixa estudada (MILLER, MILLER, 2010)
1=1,31x107 (£1,7x10%) x [IBU] +22,87 (+2,29) (11)

Onde:
I = intensidade de emissio obtida em 285 nm

[IBU] = concentragio de ibuprofeno em mol L.
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Figura 7. Curva analitica para a determinagdo de ibuprofeno empregando procedimento
espectrofluorimétrico.
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Figura 8. Grafico dos residuos dos dados utilizados para a construgdo da curva analitica (a linha
tracejada indica o limite aceitavel de variacdo dos residuos).
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Por outro lado, empregando uma cubeta de quartzo de 0,7 mL de volume interno a

curva analitica foi avaliada entre 1,58x107°% e 1,73x10° mol L-!. A reta obtida, com

coeficiente de regressdo (r) de 0,998, é apresentada na Figura 9 e pode ser descrita pela

equacdo (12), onde I € a intensidade de emissdo obtida em 285 nm e [IBU] é a concentracdo

de ibuprofeno em mol L~!. O LD e o LQ obtidos foram de 8,77x1077 e 2,92x10~° mol L,

respectivamente.O desvio padrdo da curva analitica(sy) obtido foi de 0,95. Pode-se verificar

que os residuos encontrados se encontram dentro da faixa aceitdvel de 2xsy(MILLER,

MILLER, 2010).

I= 3,39x10%(£7,3x10%) x [IBU] —1,64 (£0,88)

Onde:
I = intensidade de emissio obtida em 285 nm

[IBU] = concentragio de ibuprofeno em mol L
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Figura 9. (a) Curva analitica para a determinagio de ibuprofeno empregando espectrofluorimetria; (b)
grafico dos residuos dos dados utilizados para a construcéo da curva analitica (a linha tracejada indica

o limite aceitdvel de variacao dos residuos).
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Podemos observar que o coeficiente angular da equacdo (12) € inferior aquele da
equacdo (11) (p<0,05). Isto se deve provavelmente ao espalhamento da radiagdo devido a
maior espessura das paredes da cubeta de 0,7 mL de volume interno. Ainda assim, ¢
pertinente o uso da cubeta com volume interno de 0,70 mL, em fun¢do da menor demanda de
solu¢do para analise, o que permite a redu¢ao do consumo de solvente ¢ de amostra, no caso
da extracio MELLD. Além disso, o uso da cubeta de menor volume interno possibilita o
aumento do fator de pré-concentrac@o para procedimento de preparo de amostra.

Verifica-se também que o coeficiente linear da equacgdo (12) € significativamente
diferente da origem (graus de liberdade=4; p=0,007; tcalculade™—4,16; teritico, 90%=3,74),
indicando certa intensidade de erro aleatdrio no procedimento obtido.

A linearidade da curva analitica foi confirmada avaliando-se a sensibilidade em cada
concentragdo empregada para a obtencdo da curva e apresentada na Figura 10. Pode-se
verificar que a sensibilidade varia de acordo com a concentracdo de ibuprofeno, mas a

variagdo apresentada se encontra dentro de uma faixa aceitavel.
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Figura 10. Estudo da variacdo da sensibilidade na faixa de concentragdo de ibuprofeno empregada
para a obtencdo da curva analitica.
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5.1.3 Precisio

Um desvio padrdo relativo de 2,9% foi obtido a partir valores de intensidade de
emissdo das solugdes padrio de ibuprofeno 2,0x10~° mol L' preparadas em mesmas
condi¢des em um mesmo dia (n=10), atestando a repetibilidade do procedimento.

A Tabela 4 apresenta os coeficientes angulares e lineares, com seus respectivos
desvios padrio, e também o coeficiente de regressdo linear das equacdes obtidas a partir de
curvas analiticas realizadas em diferentes dias. O desvio padrdo relativo calculado para os
valores de coeficiente angular foi de 12,3%, indicando a boa precisao intermediaria. Verifica-
se que ndo ha diferenca estatistica entre as curvas analiticas obtidas nos dias 1 e 2 a um nivel
de confianca de 95% (p=0,100). Verifica-se também que ndo ha diferencga significativa entre

as curvas obtidas entre os dias 2 e 3.

Tabela 4. Equacdes de regressdo de curvas analiticas obtidas em diferentes dias (volume de 0,70 mL).

Dia Coeficiente angular Coeficiente linear r
1 3,78495 x 108 (£ 5,97x 10°) 6,90 (+2,01) 0,992
2 3,39368 x 10° (+ 3,47x 10°) 4,65 (£ 0,88) 0,998
3 2,95677 x 10° (£ 1,77x 10°) 6,22 (£ 0,82) 0,999

IC = $,Xteritico; 8.1=6; p=0,01; t=3,71.
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5.2 Procedimento de microextracio liquido-liquido dispersiva (MELLD)

5.2.1 Planejamento fatorial

O planejamento fatorial foi elaborado para a determinagdo do ibuprofeno baseado na
emissdo intrinseca em 285 nm, quando excitado em 226 nm.Inicialmente foi realizado um
planejamento fatorial completo para avaliar trés variaveis: Volume de HCI (uL), Volume de
diclorometano (nL) e Volume de acetona (uL).

Os experimentos foram efetuados de forma aleatdria para evitar erros sistematicos e
a resposta monitorada foi a intensidade de emissao do extrato da MELLD reconstituido com
solucio de NaOH 0,10 mol L', A Tabela 5 apresenta os fatores estudados e seus respectivos

niveis, bem como as respostas obtidas em duplicata.

Tabela 5. Matriz de planejamento 2° com os niveis dos fatores avaliados na extragio de ibuprofeno

empregando MELLD.
Fatores - +
1: Volume de HCI (nL) 500 1000
2: Volume de diclorometano (nL) 300 500
3: Volume de acetona (uL) 1000 1500
Ensaio 1 2 3 Resposta Média
1 - — - 86,45 61,18 73,81
2 + - — 117,08 143,12 130,10
3 — + - 34,17 15,03 24,60
4 + + - 222,14 256,59 239,36
5 _ - + 26,25 19,45 22,85
6 + - + 11,60 8,41 10,00
7 - + + 11,67 16,16 13,91
8 + + + 224,07 212,59 218,33

Resposta: intensidade de emissdo em 285 nm, quando excitado em 226 nm.

A partir da matriz de planejamento e dos resultados dos experimentos obtidos de
maneira aleatoria mostrados na Tabela 5. Matriz de planejamento 23 com os niveis dos fatores
avaliados na extragdo de ibuprofeno empregando MELLD., podemos obter a tabela com os

coeficientes de contrastes, obtendo-se assim os trés efeitos principais 1(volume do HCI), 2
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(volume extrator) e 3(volume do dispersor). Ainda, podemos obter trés interagdes de dois
fatores 12, 13 e 23, bem como o efeito de interagdo entre os trés fatores avaliados 123, como

apresentado na Tabela 6.

Tabela 6. Efeitos principais dos ensaios para extragdo de ibuprofeno empregando MELLD.

Média 91,62 + 3,46
Efeitos principais:
1 115,65 £6,93
2 64,86 + 6,93
3 -50,69 £ 6,93
Interacio entre dois fatores
12 93,93 + 6,93
13 -19,87 £ 6,93
23 34,83 + 6,93
Interacéo entre trés fatores
123 14,69 + 6,93

Os resultados obtidos no planejamento fatorial 2° mostraram que as varidveis volume
de HCI (uL) e volume de diclorometano (uL) e a interacdo entre eles apresentaram maiores
efeitos ao nivel de confianga de 95%. Ja o efeito volume de acetona (uL) apresentou efeito
principal ou de interacdo menos significativos, conforme verificado no grafico de Pareto

apresentado na Figura 11
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Pareto Chart of Standardized Effects; Variable: Resposta
2**(3-0) design; MS Residual=266,9945
DV: Resposta

(1)VHCI

1by2

(2)VES

(3)VDS

2by3

1by3

Effect Estimate (Absolute Value)

Figura 11. Grafico de Pareto indicado os efeitos das varidveis avaliadas no processo de extracdo
MELLD para a determinagéo e ibuprofeno.

Os dados deste planejamento foramsubmetidos a andlise de varidncia (ANOVA),
mostrando que o modelo utilizado para andlise da intensidade de emissdo do ibuprofeno
extraido para o solvente apresentou bom ajuste. Isto pode ser verificado pela média quadratica
da regressdo que foi de 192,38 e resultou em um coeficiente de correlagio, r*=0,9876.

Assim foi possivel obter uma equagdo ajustada, equagdo (13),de segunda ordem que

rege o modelo,

Y=bo + bi1X Vhuci + baxVEs + b3X Vucix Vis (13)

Onde Y ¢ a intensidade de emissd@o em 283 nm e b; sdo os coeficientes de interagao
calculados do volume de HCI e volume de solvente extrator € Vucix VEs € a interagdo entre os

dois pardmetros.
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Assim foi possivel obter a equagdo ajustada, equagdo (14), que rege o modelo:
Y=091,62 (£ 3,46) + 115,65 (£ 6,93)x x1+ (64,86 £ 6,93)x X2 + (93,93 £+ 6,93)x x1%x2 (14)

Com a equagdo (14)construiu-se um grafico de contorno apresentado na Figura 12.

Fitted Surface; Variable: Resposta
2**(3-0) design; MS Residual=192,3884
DV: Resposta

250
200
150
100
50

Figura 12. Grafico de contorno obtido para a otimizacdo das variaveis avaliadas na otimizagdo do
procedimento MELLD para a quantificacdo de ibuprofeno.Variancia explicada de 98,76%.

Com a ajuda da equacdo (14)e da Figura 12 podemos identificar uma regido na qual
ocorre maior transferéncia do ibuprofeno da solucdo aquosa para o solvente, encontrando
como melhores pardmetros o maior nivel de volume de HCI (VHCI) de 1000 pL, maior
volume de solvente extrator (VES) 500 pL e menor nivel de volume do solvente dispersor
(VDS) que ¢ de 1000 pL.

Desta maneira, estabeleceu-se os parametros de 1000 uL de solu¢ao de HCI, 500uL
de solu¢do de diclorometano e 1000 puL de acetona para a extragdo de ibuprofeno de cerca de

10,0 mL de solugdo de amostra.
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5.2.2 Avaliac¢io do fator de enriquecimento de ibuprofeno empregando o procedimento
MELLD otimizado

A Tabela 7 apresenta a porcentagem ibuprofeno recuperada a partir de uma solugdo
padrio 9,0x 107 mol L' (0,186 pg/mL) empregandoo procedimento de microextracio
liquido-liquido proposto. Os valores sugerem elevada capacidade de pré-concentragdo do
analito com precisdo adequada para o nivel de concentragdo avaliado. Vale ressaltar,
entretanto, que aspectos referentes ao manuseio do procedimento precisam ser aprimorados
para garantir sua repetibilidade. Foi possivel entdo pré-concentrar a solugdo final, aumentando

16,5 vezes sua concentragao.

Tabela 7. Estudo da eficiéncia de pré-concentragdo de ibuprofeno.

Replicata Intensidade de Concentracio DPR/% % extraida
emissao encontrada / mol L™
1 46,8691 1,37 x 107° 8,8 92,4
2 35,6476 9,95 x 10 ~° 8,6 66,9
3 39,3186 1,12x 10 5 2,3 75,3

[IBUJ=1,49x1075 mol L™ (3,07 ng/mL)

Comparou-se os resultados obtidos com alguns procedimentos empregados para a
determinacdo de ibuprofeno empregando métodos cromatograficos, como mostrado na Tabela
8. Verifica-se que o procedimento proposto apresenta um fator de enriquecimento semelhante

aos descritos, mas com maior LD.
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Tabela 8. Comparagdo do procedimento desenvolvido com procedimentos de extragdo liquido-liquido
e detecgdo por métodos cromatograficos.

Coeficiente de

ibuprofeno DPR% Referéncias
enriquecimento
0,04 pg L! 96% 15%
0,7 ug L™! 98% 6 % JIMENEZ (2013)
23 ugL™! 103% 11%
‘ BEIRAGH], et al. (2014)
0,5-500 pg L! 99% ni
MADIKIZELA e
75% )
50 ug L! ni CHIMUKA (2016)
185 pg L! 67 — 99% 8% Proposto

ni=ndo informado.

5.2.3 Extracao de ibuprofeno em amostra de agua de abastecimento

Solugdes com concentragdes de 1,53x107¢ e 1,53x107> mol L~! foram obtidas pela
adicdo de aliquotas de solucdo padrio de ibuprofeno em amostra de dgua. Na Figura 13 sdo
apresentados os espectros de emissdo das solugdes dos extratos do procedimento de MELLD,
tanto da amostra isenta de adi¢do de padrdo, quanto da amostra contendo a adicdo de

ibuprofeno na concentragio de 1,53x107° mol L.
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Figura 13. Espectros de emissdo do estudo de microextragdo de solu¢do padrio de ibuprofeno

1,53x107° mol L' adicionada em amostra de d4gua de abastecimento ( \/: 4gua de abastecimento sem

adi¢io de padrio; O: solu¢io obtida com a extragio MELLD). Aexcitaso=226 nm; fendas de excitagio e
emissao=5 nm (ambas).

As recuperagdes de ibuprofeno adicionados na amostra de agua de abastecimento

estdo apresentadas na Tabela 9.

Tabela 9. Estudo de recuperagio de ibuprofeno em amostra de agua de abastecimento utilizando o
procedimento de MELLD e espectrofluorimétrico propostos.

Adicionado/ mol L' Encontrado/ mol L™! Recuperacio/%
1,53x10°° 1,06x107° £ 9,60x1077 69,2
1,53x107° 7,00x107° £ 2,00x10°° 45,7

Meédia =+ desvio padrio, n=4.
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Podemos verificar na Tabela 9 que os valores encontrados ndo apresentaram
diferenca significativa ao nivel de 95% de confianca (graus de liberdade= 3; p=0,399; t=
—0,97) para a adi¢do de 1,53x107% mol L' de solucdo padrio de ibuprofeno e recuperagiio
média de 69,2%. Para a adicdo de uma concentra¢do de 1,53x10~> mol L~! verificamos uma
diferenca significativa ao nivel de confianga de 95% confianca (graus de liberdade= 3;
p=0,003; t=—0,83) com uma recuperagdo média de 45,7 %. Desta maneira recomenda-se a

extracdo de ibuprofeno empregando-se concentragdes proximas ao LQ do procedimento.
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5.3 Monitoramento da degradacio por ozondlise do ibuprofeno empregando a

espectrofluorimetria de emissao molecular

Na Figura 14 sdo apresentados os espectros de emissdo da solucdo padrdo de
ibuprofeno submetida a ozonodlise. Pode se verificar as bandas de emissdao em 285 nm e 570
nm caracteristicas do ibuprofeno. A banda em 485 nm refere-se a banda da agua obtida

devido ao fato do filtro de emissdo do aparelho estar aberto.

60

intensidade de emissdo/ua

— I,’ A I,’ W I,’ Ll I,’ .
300 400 500 600 700
comprimento de onda de emissdo/nm

Figura 14 Espectros de emissdo de solugdo padrio de ibuprofeno 1,010~ mol L™' submetidas a
ozonolise. Os espectros foram obtidos nos tempos de 0, 5, 10, 15, 20, 25 e 30 min de exposigao.
Aexcitagao=226 nm. Fenda de excitagio e emissdo = 5 nm (ambas); [03]=0,52+0,04 mg L™".

No periodo de ozonizagdo verifica-se pouca alteracdo do perfil do espectro de
emissdo da solu¢do padrdo de ibuprofeno. Ocorre um aumento significativo na emissdo da
solugdo no tempo de 5 min de ozoniza¢do, mas verifica-se uma tendéncia na diminui¢do da
intensidade de emissdo apds 30 min de ozonizagdo. Ocorre uma diminuicdo de apenas 18% do
sinal da intensidade de emiss@o monitorada em 284 nm durante o periodo. Desta maneira, o

procedimento espectrofluorimétrico para quantificacio de ibuprofeno otimizado ndo ¢
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adequado para a avaliagdo da degradacdo de ibuprofeno envolvendo ozondlise, pois ndo se
consegue identificar os diferentes produtos formados, que apresentam eficiéncia quantica
semelhante ao da molécula de ibuprofeno.

Quero-Pastor et al. (2014) concluiram em seus estudos sobre a degradagdo do
ibuprofeno empregando ozonolise que a reacdo com o 0zdénio ndo produz a mineralizagdo da
substancia, pois no periodo estudado o teor de carbono organico total ndo varia
consideravelmente. Contudo, verificou-se a formacdo de hidrdxi-ibuprofeno e carboxi-
ibuprofeno como metabdlitos intermedidrios, que sdo comumente encontrados em efluentes e
aguas naturais. O comportamento verificado na Figura 14, se deve provavelmente a formagao
destes intermedidrios que apresentem maior eficiéncia quantica (¢) de emissdo que o
ibuprofeno. Entretanto, com a continuidade do processo de ozonizagdo ¢ ocasionada uma leve
diminui¢do branda da intensidade de emissdo durante todo o processo (30 min).Na Figura 15
pode-se verificar que ndo ocorre aparecimento de bandas diferentes daquelas originadas pelo
ibuprofeno, indicando que as substancias intermedidrias apresentam comportamento
espectroscopico semelhante ao do ibuprofeno intacto.

Desta maneira, o procedimento espectrofluorimétrico para quantificagdo de
ibuprofeno otimizado ndo ¢ adequado para a avaliagio da degradagdo de ibuprofeno
envolvendo ozondlise, pois ndo se consegue identificar os diferentes produtos formados, que

apresentam eficiéncia quantica semelhante ao da molécula de ibuprofeno.
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Figura 15. Grafico de contorno de uma solugdo padrdo de ibuprofeno submetida ao processo de

ozonizag#o. (a) tempo = 0 min e (b) tempo = 30 min de ozoniza¢do.[Os] = 0,52 + 0,04 mg L™".
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5.4 Monitoramento da degradacio do sulfametoxazol empregando a

espectrofluorimetria de emissao molecular

Neste trabalho, para avaliagdo da eficiéncia da degradagdo do ibuprofeno na
degradacdo por ozondlise, realizou-se a degradagdo do antibidtico sulfametoxazol por
ozondlise para comparagdo dos resultados. Na Figura 16 s3o apresentados os espectros de
emissdo da solugdo padrio de sulfametoxazol 1,0x10~* mol L' submetida ao processo de
ozonolise obtidos nos tempos de 0, 5, 10, 15, 20, 25 e 30 min.

Podemos verificar nos espectros da Figura 16 que, apds os 10 min iniciais, verifica-
se uma queda acentuada da intensidade de emissdo da banda em 350 nm, referente a emissao
do sulfametoxazol. Este fato indica o consumo do antibidtico devido a reacdo com O3 em
solucdo. Ao final de 30 min de ozonizagdo, verifica-se uma queda de 80% da banda de
emissdo, indicando uma diminui¢do acentuada da concentracdo de sulfametoxazol inicial.
Estes dados concordam com os experimentos de Dantas et al. (2008), que verificaram uma
queda na concentragdo de sulfametoxazol nos 30 min iniciais, mas sema perda da matéria
organica total da solugdo, indicando pouca mineralizagdo. Segundo estes autores, apos 60 min
apenas 18% do carbono organico total foi removido.

Beltan et al. (2008) também avaliaram a decomposicdo do sulfametoxazol
empregando O; como agente oxidante. Neste trabalho, observaram a decomposi¢do do
antibidtico em 20 min, com perda de 10% do carbono orgénico total. Este fato se deve a
formacdo de intermediarios como acidos oxalico e maléico, os quais ndo reagem com 0zOnio

e ndo apresentam caracteristicas espectroscopicas na faixa avaliada.
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Figura 16. Espectros de emissio de solugdo padrio de sulfametoxazol 1,0x10~* mol L™ exposto a
ozondlise e obtidos nos tempos de 0, 5, 10, 15, 20, 25 ¢ 30 min. Acxcitacao=260 nm; fenda de excitagdo =
5 nm; fenda de emissdo= 10 nm. [O3] = 0,52 £ 0,04 mg/L.

No caso do emprego do procedimento espectrofluorimétrico para monitoramento da
degradacdo de sulfametoxazol utilizando ozdnio, foi possivel acompanhar a decomposicio da
substancia, pois os intermedidrios formados nos processos de ozonizagdo nao apresentaram
caracteristicas espectroscdpicas na faixa avaliada, como pode ser verificado na Figura 17.
Nesta figura, verifica-se que ndo ocorre o aparecimento de bandas diferentes daquela
originada pela presenca de sulfametoxazol, ocorrendo apenas a diminui¢do da intensidade da

banda.
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Figura 17. Grafico de contorno da solugdo de sulfametoxazol submetido ao processo de ozonizagio.
(a) tempo = 0 min e (b) tempo = 30 min. [O3] = 0,52 £ 0,04 mg/L.
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6 CONCLUSAO

A partir do estudo das figuras de mérito para o método espectrofluorimétrico
proposto verificou-se sua potencialidade para a quantificacdo, uma vez que o mesmo
apresentou linearidade satisfatoria, boa sensibilidade e repetibilidade. Vale ressaltar que a
utilizagdo de uma cubeta de 0,7 mL tanto ndo compromete, como permite a redugdo do
consumo de matéria prima e viabiliza o uso da técnica de pré-concentracdo empregada neste
estudo.

O planejamento fatorial realizado para a otimizag¢do da técnica de microextragdo
liquido-liquido dispersiva foi de significativa contribuicdo, permitindo que as condi¢des
adequadas fossem estabelecidas a partir de um estudo multivariado.

Atribuiu-se a adicdo de 4cido cloridrico a amostra a ser tratada a necessidade
protonacdo das moléculas de ibuprofeno, contribuindo para a obtencdo de um carater mais
apolar e consequentemente favorecendo sua transferéncia para a fase extratora.

Com relacdo ao solvente dispersor e ao solvente extrator constatou-se a possibilidade
da realizagdo de um procedimento de preparo de amostra eficaz, com baixo consumo e
exposi¢do a toxicidade de solvente.

Apesar da necessidade do desenvolvimento medidas que assegurem maior
repetibilidade a técnica de microextragdo realizadas, € importante destacar que a combinacao
desta com a técnica de espectrofluorimetria foi favordvel a determinacdo de baixas
quantidades de ibuprofeno, uma vez que aliando o LD do método e um aumento na
concentragdo de ibuprofeno por pré-concentragdo de pouco mais de 16 vezes, tornou-se
possivel a quantificacdo de ibuprofeno em concentra¢des na ordem de 5,5x1078 mol L.

Contudo, a monitoragdo da degradacdo de ibuprofeno ndo se mostrou viavel a partir
do método analitico proposto, uma vez que produtos de degradagdo apresentam caracteristicas
energéticas similares as do ibuprofeno. Entretanto foi possivel verificar a baixa velocidade
deste processo, em acordo com resultados disponiveis na literatura. Por outro lado,
empregando a mesma técnica de degradagdo, verificou-se maior velocidade de degradagdo
para o sulfametoxazol, para a qual o método espectrofluorimétrico apresentou maior

adequacdo para fins de monitoramento.
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