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Resumo: No Brasil estudos realizados quantificaram diferentes classes de medicamentos no
ambiente marinho, os quais podem causar efeitos bioldgicos na biota local, dentre eles, foi
encontrado o composto acido acetilsalicilico. Pensando neste agravante, o presente estudo
teve como objetivo avaliar a toxicidade do medicamento Acido Acetilsalicilico, através de
ensaios ecotoxicoldgicos com Echinometra lucunter, a fim de avaliar efeitos agudos e
croénicos. Os ensaios foram realizados de acordo com o protocolo da Agéncia de Protecédo
Ambiental dos EUA (USEPA) e a norma brasileira ABNT 15350. Os resultados para
toxicidade aguda e cronica apontaram uma Cls, acima de 100 e 63,73 mg.L™
respectivamente, classificando o AAS como um medicamento persistente, porém que nao
causa efeitos degenerativos quando encontrado em baixas concentragfes no ecossistema
marinho.
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Ecotoxicological tests performed with Acetylsalicylic Acid present in the submarine
emissary area of Santos, SP, Brazil

Abstract: In Brazil, studies have quantified different classes of drugs in the marine
environment, which may cause biological effects in the local biota, among them the
acetylsalicylic acid compound was found. The objective of this study was to evaluate the
toxicity of Acetylsalicylic Acid by means of ecotoxicological tests with Echinometra lucunter
in order to evaluate acute and chronic effects. The tests were performed according to the US
Environmental Protection Agency (USEPA) protocol and the Brazilian standard ABNT
15350. The results for acute and chronic toxicity indicated an IC50 above 100 and 63.73
mg.L™", respectively, classifying ASA as a persistent drug, but which does not cause
degenerative effects when found in low concentrations in the marine ecosystem.
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Introducéo

A grande expansédo dos centros urbanos e industriais tem aumentado & degradacao da
qualidade de recursos hidricos, devido a liberacdo de substancias no ambiente, as quais séo
classificadas como contaminantes emergentes ou micropoluentes, ou seja, compostos

quimicos que ndo se degradam facilmente e que ndo tem regulamentacao propria [1].
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Com o passar do tempo, os fa&rmacos estdo cada vez mais presentes nos ambientes
aquaticos, tendo como principal agravante a sua capacidade de persisténcia e 0s possiveis
impactos que podem trazer aos organismos presentes nestes ecossistemas [2], comprometendo
significativamente a fisiologia, 0 metabolismo e 0 comportamento das espécies da biota local.

Os contaminantes emergentes podem alcangar o ambiente aquético a partir do descarte
inadequado de medicamentos vencidos, eliminagdo de metabdlitos de medicamentos humanos
e veterinarios que chegam ao esgoto e, através das estacdes de tratamento (ETES) esses
efluentes passam por um tratamento, a fim de retirar substancias solidas ou flutuantes
presentes, porém ndo ocorre a eliminag¢do de compostos quimicos que seguem em direcdo ao
ambiente [3]. Outras formas dessas substancias alcangarem o ambiente seriam através do lodo
residual das ETEs utilizados como fertilizantes por agricultores [4] e do despejo de esgoto
diretamente nos ambientes aquaticos. Estes problemas persistem devido a falta de uma
politica relacionada ao monitoramento das substancias que s&o liberados no ecossistema
aquatico.

O periodo da exposicdo desses medicamentos pode gerar efeitos agudos, de
imobilidade ou mortalidade rdpida nos organismos ou efeitos crénicos, em que essas
substancias sdo mais persistentes ao ambiente, trazendo complica¢es no desenvolvimento de
organismos [5].

A ocorréncia de medicamentos lancados no meio aquatico gerou preocupacoes
importantes em diversos paises, inclusive no Brasil, um dos lideres do mercado farmacéutico.
Com isso diversos estudos tém sido realizados, com o intuito de detectar a presenca de
contaminantes emergentes no ambiente aquatico.

Em estudos anteriores, realizado pelo nosso grupo de pesquisa, foram quantificadas
diferentes classes de medicamentos em agua superficial e de fundo na area de descarte do
efluente do emissario submarino de Santos/SP, através de analises por Cromatografia Liquida
acoplada a Espectrometria de massas (LC/MS/MS), em concentracdes entre de ng-L™ a pg-L°
1[6]. Entre os diferentes medicamentos presentes nessas amostras marinhas, foi encontrado o
composto acido acetilsalicilico (AAS), um medicamento ndo esteroidal que fornece efeitos
analgésicos, antipiréticos e anti-inflamatorios em humanos através da inibi¢cdo de ambos os
tipos de ciclooxigenase (COX-1 e COX-2) [7].

Objetivo

Anais do Encontro Nacional de P6s-Graduagéo — VI ENPG Vol.1 (2017) Pagina 374



S UNISANTA T

Pensando nestes agravantes, o presente estudo teve como objetivo avaliar a toxicidade
do medicamento Acido Acetilsalicilico (AAS), encontrado no emissario de Santos/SP, através
de analises ecotoxicologicas com Echinometra lucunter, que foi encontrado neste

ecossistema, a fim de avaliar efeitos agudos e cronicos que podem causar nestes organismos.

Metodologia
Organismo- teste

Os ensaios foram realizados com o0 organismo Echinometra lucunter, animal
invertebrado do filo Echinodermata, escolhido devido a respostas rapidas que podem surgir
quando expostos a substancias contaminantes e a quantidade encontrada no ambiente.
Ensaios de toxicidade

Foi realizado o ensaio de toxicidade aguda com intuito de avaliar o processo de
fecundacdo dos gametas e, 0 ensaio de toxicidade crénica que avalia o desenvolvimento
embriolarval do E. lucunter.

Os ensaios foram realizados de acordo com o protocolo da Agéncia de Protecao
Ambiental dos EUA (USEPA) e a norma brasileira ABNT 15350 [8].
Etapas dos ensaios

Foram realizados testes preliminares para encontrar concentracbes em que 0S
resultados fossem significativos, seguidos de trés ensaios, partindo das concentracfes de 12,5,
25, 50, 100 e 200 mg.L™, onde obteve 4 replicas em cada concentracio.

Apbds o tempo de exposicdo dos organismos nas concentracbes estipuladas, foi
observada a membrana de fecundagédo que fica ao redor do zigoto para o ensaio agudo e, 0

para o ensaio cronico foi avaliado o desenvolvimento dos pluteos, larvas de E. lucunter.

Resultados

Para expressar os resultados foram estabelecidas as concentra¢cbes onde ndo foram
observados efeitos bioldgicos (CENO) e, as concentracbes que causaram efeitos nos
organismos observados (CEOQ), pelo programa estatistico Graphpad Prism® (Figura 1) e, as
concentragdes que causaram inibicdo no desenvolvimento embriolarval em 50% dos
organismos (Clsp) através do método de Interpolagéo Linear [9].

Os resultados para toxicidade aguda apontaram uma Clso acima de 100 mg.L™ para
inibicdo de 50% da fecundacéo dos gametas, este valor classificou AAS como néo toxico. Ja,

0s testes de toxicidade cronica com AAS estdo expressos na Tabela 1.
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Figura 1- Valores médios de toxicidade cronica (desenvolvimento embriolarval normal) de E. lucunter
frente a exposicéo de concentragdes de Acido Acetilsalicilico (AAS).

Desenvolvimento embriolarval normal (%)

Tabela 1- Resultados dos ensaios de toxicidade crénica de E. lucunter com o Acido Acetilsalicilico.

CENO (mg.LY) CEO (mg.L?) Cls (mg.L?) IC superior  IC inferior
(mg.L™) (mg.L™)

<125 12,5 63,73 68,81 57,54

CI50- Concentracao Inibitoria 50%; CEO- Concentragdo de Efeito Observado; CENO- Concentracdo de Efeito
N&o Observado; IC- Intervalo de Confianca.

Discussao

Apesar destes resultados, € improvavel que os efeitos biologicos adversos no ambiente
aquatico com AAS ocorram, considerando as concentragdes ambientais previamente
detectadas para este medicamento em amostras de agua do mar serem menores das quais
apresentaram nos ensaios de efeitos toxicos.

Algumas caracteristicas do medicamento sdo importantes para avaliar sua acdo no
ecossistema, como o0 seu Log Kow, pois esse fator avalia a sua polaridade em solventes,
mostrando que o AAS é facilmente sollvel em agua, o que dificulta a bioacumula¢do nos
organismos aquaticos, o que pode explicar o valor de sua Clsg no E. lucunter.

Mesmo o ensaio apontando uma concentragéo alta do AAS para causar efeitos agudo e
crbnico nos organismos testados, torna-se importante a continuidade de estudos de
monitoramento de compostos emergentes nos ambientes aquaticos, seguidos de ensaios de
toxicidade, identificando se essas substancias possuem efeitos na biota aquatica e a busca por
sistemas de tratamento de efluentes para eliminar esses contaminantes presentes na agua.

Quando esses contaminantes emergentes estdo presentes nos ecossistemas aquaticos

em baixas concentracdes, eles ndo sdo capazes de trazer efeitos aos organismos. No entanto,
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alguns casos j& foram ja reportados, em que os residuos de medicamentos atingiram
concentragdes elevadas para causar efeitos agudos nos organismos desses ecossistemas.
Concluséo

Os ensaios de toxicidade aguda e crbnica foram realizados com o organismo E.
lucunter, frente a concentracGes de AAS, medicamento detectado no emissario submarino de
Santos/SP, e mostraram que os valores de efeito s&o altos para serem encontrados no ambiente
aquatico, classificando o AAS como um medicamento persistente, porém que ndo causa

efeitos degenerativos quando encontrados em baixas concentragfes no ecossistema marinho.
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