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Resumo: Os métodos convencionais usualmente empregados em estagdes de tratamento de dgua e efluentes t€ém demonstrado uma baixa efetividade na remocao de
antibidticos e outros contaminantes de preocupacdo emergente (CPE). Portanto, face a problematica associada a esses contaminantes (toxicidade, potencial carcinogénico,
desenvolvimento de bactérias super-resistentes a antibioticos e desregulag@o endodcrina) faz-se necessario o estudo de novas tecnologias para tratamento de aguas e
efluentes. Nesse contexto, o presente estudo avalia a nanofiltragdo, uma tecnologia de membranas filtrantes, na remogao de trés antibidticos largamente consumidos
(Tetraciclina, Norfloxacina e Sulfametoxazol) da 4gua. Foi empregada a membrana NF270 (DOW — FilmTec), uma membrana de poliamida com massa molecular
de corte de 400 Da que foi avaliada em termos de produtividade e capacidade de remog¢ao dos antibidticos. Foram selecionados antibioticos com massas moleculares
inferiores e superiores & massa molecular de corte da membrana e avaliada a influéncia da pressdo de operagdo nas interagdes eletrostaticas soluto/membrana e
suas consequéncias na remog¢ao dos antibidticos. Obteve-se uma elevada produtividade, com fluxos de permeado em torno de 100 kg h™' m™ na presséo de 8 bar, e
remogao de antibidticos de até 95%, demonstrando a eficacia da nanofiltragdo na remocao destes contaminantes. Também foi constatada a influéncia de interagdes
eletrostaticas na remogao dos antibidticos, sendo esse fendmeno mais intenso para o Sulfametoxazol. Como esse antibiotico possui massa molecular (253 Da) menor
que a massa molecular de corte da membrana (400 Da) e ambos (Sulfametoxazol e membrana) estavam com carga negativa nas condig¢des estudadas as remogdes de
Sulfametoxazol de até 83% podem ser atribuidas as interagdes de repulsdo eletrostatica soluto/membrana. Importante ressaltar que nas condi¢des avaliadas ndo foi
observada incrustagdo da membrana, um fato muito importante pois isso possibilita uma maior vida util das membranas, reduzindo custos de operacdo e manutengao.

Palavras-Chave: Contaminantes de Preocupagdo Emergente; Processos de Separagio por Membranas; Tratamento de Agua.

Abstract: Conventional methods usually employed in water and wastewater treatment plants have presented low effectiveness in removing antibiotics and other
contaminants of emerging concern (CEC). Therefore, in view of the problems associated with these contaminants (toxicity, carcinogenic potential, development of
bacteria that are super resistant to antibiotics, and endocrine disruption), it is necessary to study new technologies for treating water and wastewater. In this context,

the present study evaluates nanofiltration, a membrane technology, for removing three widely consumed antibiotics (Tetracycline, Norfloxacin and Sulfamethoxazole)

from water. The NF270 membrane (DOW — FilmTec), a polyamide membrane with a molecular weight cut-off of 400 Da, was used and evaluated in terms of productivity
and ability to remove antibiotics. Antibiotics with molecular weight lower and higher than the membrane molecular weight cutoff were selected, and the influence of
operating pressure on electrostatic solute/membrane interactions and their consequences on the removal of antibiotics were assessed. High productivity was obtained,

with permeate fluxes around 100 kg ™' m™ at a pressure of 8 bar, and antibiotic removals of up to 95%, demonstrating the effectiveness of nanofiltration in removing
these contaminants. The influence of electrostatic interactions on removing antibiotics was also noted, this phenomenon being more marked for Sulfamethoxazole. As
this antibiotic has a lower molecular weight (253 Da) than the molecular weight cutoff of the membrane (400 Da) and both (Sulfamethoxazole and membrane) were
negatively charged under the conditions studied, Sulfamethoxazole removals of up to 83% can be attributed to solute/membrane electrostatic repulsion interactions.

1t is important to point out that under the evaluated conditions, no fouling of the membrane was observed, a very important fact as it allows for a longer useful life
of the membranes, reducing operation and maintenance costs.

Keywords: Contaminants of Emerging Concern; Membrane Separation Processes; Water Treatment.

Introducio super-resistentes, entre outros) sobre os organismos vivos,

. ~ N inclusive sobre os seres humanos [3].
Os contaminantes de preocupacdo emergente (CPE) sdo 3]

substancias quimicas ou bioldgicas, que abrangem farmacos,
produtos de cuidados pessoais, retardantes de chama, surfactantes,
nanoparticulas, microplasticos e genes de resisténcia a
antibidticos, dentre outras substancias [1,2]. Nos tltimos anos
esses contaminantes vém despertando uma crescente preocupagao
global pois podem acarretar sérios problemas ambientais e de
satide devido a sua toxicidade e efeitos potencialmente nocivos
(efeitos cancerigenos e mutagénicos, proliferacdo de bactérias

Dentre os CPE, os antibidticos correspondem a uma classe
com grandes liberagcdes no meio ambiente, episddio que esta
associado ao seu alto consumo, estimado em 42 bilhdes de doses
diarias definidas em 2015 e, se os padrdes de consumo global
ndo mudarem, projeta-se um aumento de 200 % para 2030 [4].
De fato, uma grande preocupagido em relagdo aos antibidticos
e demais farmacos esta associada ao fato de eles serem apenas
parcialmente absorvidos pelo organismo do paciente, sendo o
restante excretado na urina ou nas fezes [5], chegando a rede
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de esgoto sanitario [6]. Dessa forma, os antibidticos, bem como
outros farmacos e CPE, estdo presentes em aguas residuérias
urbanas, industriais e agricolas, em concentra¢des nas faixas de
nanogramas por litro (ng-L ") e microgramas por litro (ng-L™") ou,
no caso de efluentes de industrias farmacéuticas, até miligramas
por litro (mg-L™") [7].

As aguas residudrias e efluentes sdo geralmente direcionadas
a estacOes de tratamento convencionais que, por sua vez, t€m se
mostrado ineficazes na remogao desses contaminantes; sendo
posteriormente descartadas em corpos hidricos, resultando,
assim, na poluicdo das aguas [8,9]. Nesse contexto, Li et al.
[10] reportaram remogdes médias de 38 % para o antibidtico
oxitetraciclina e seus derivados em uma estagao de tratamento de
efluentes sanitarios convencional com lodos ativados. Adams et
al. [11] avaliaram os principais métodos convencionais utilizados
em estagoes de tratamento de efluentes (ETE) e de agua (ETA)
na remoc¢ao de sete farmacos (carbadox, sulfaclorpiridazina,
sulfamerazina, sulfadimetoxina, sulfametazina, sulfatiazol
e trimetoprima). Os autores constataram que a coagulagdo/
floculagdo/sedimentacdo com sais de ferro e aluminio e a
radiagdo ultravioleta em dosagens de desinfec¢do (30 mJ-cm™)
sdo relativamente ineficazes na remog¢ao destes contaminantes,
com remogdes inferiores a 20 %. Além disso, uma importante
parcela dos efluentes ¢ descartada no ambiente sem qualquer
tratamento. No Brasil, apenas cerca de 50 % das aguas residudrias
urbanas geradas passam por algum sistema de tratamento [12]. Em
termos globais esse cenario ¢ ainda mais alarmante. Na edigao de
2023 do relatorio das Nagdes Unidas sobre o Desenvolvimento
Mundial da Agua, consta que mais de 80 % das aguas residuérias
do planeta retornam ao meio ambiente sem serem tratadas ou
reutilizadas [13].

Em um estudo sobre a ocorréncia de antibidticos em ETE,
Wang, Zhuan e Chu [14] apontaram o sulfametoxazol (SMX),
a claritromicina, a amoxicilina, a ciprofloxacina, a ofloxacina
e a norfloxacina (NOR) como os seis antibidticos encontrados
em concentragdes mais elevadas. Um estudo abrangendo 708
amostras de agua potavel, superficial e subterranea e esgoto
do Estado de Sao Paulo reportou amoxicilina, trimetoprima,
cefalexina, ciprofloxacina, sulfametoxazol, norfloxacina e
ampicilina como os antibidticos detectados com maior frequéncia
[15]. As tetraciclinas (TET) também estdo entre os antibidticos
mais encontrados em aguas e efluentes, pois sdo largamente
consumidas tanto na medicina humana quanto na veterinaria,
representando cerca de 40 % das prescri¢des de antibioticos no
setor veterinario [8].

De fato, o vasto consumo de antibio6ticos tem resultado em
um constante aumento na concentragdo e¢ quantidade que estes
contaminantes vém sendo encontrados nas aguas, acarretando
em um cenario preocupante face aos niveis em que eles sdo
encontrados no ambiente aquatico e aos riscos associados ao
seu potencial efeito toxicologico a fauna e aos seres humanos
[16]. A situagdo torna-se ainda mais dramatica a medida que os
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métodos convencionais empregados em ETAs ndo sdo eficazes na
remogao desses contaminantes, sujeitando a populagado a ingestdo
diaria de pequenas quantidades dessas substancias, uma vez que
elas podem estar presentes na agua potavel [17].

Consoante a problematica apresentada, ¢ premente a
necessidade do desenvolvimento de pesquisas com tecnologias
avangadas que possibilitem um tratamento mais eficaz na remogao
de antibidticos e outros CPE de aguas e efluentes, garantindo
assim maior seguranga na produgdo de agua potavel bem como a
biota aquatica. Nesse sentido, uma possibilidade esta na utilizagdo
da nanofiltracdo (NF) para a remoc¢ao de antibidticos de aguas
e efluentes. A nanofiltragdo ¢ uma tecnologia que emprega
membranas filtrantes, com poros na escala nanométrica, de 1
— 10 nm [18], sendo capaz de remover compostos com massa
molecular (MM) na faixa de 200 — 1000 Da, ou maiores [19].
Esse fator torna-se importante @ medida que a maioria dos
antibioticos possui massa molecular entre 250 — 500 Da [20],
coincidindo com a faixa de tamanho dos contaminantes removidos
pela nanofiltragdo. Avaliando membranas de NF com massa
molecular de corte (MMC) de 200 — 400 Da na remogao de
norfloxacina, de Souza et al. [20] relataram que o pH influencia na
dissociacao da NOR e nos grupos ativos das membranas, levando
a interagdes eletrostaticas de repulsdo ou atragdo e, juntamente
com a polarizag@o da concentragdo, pode diminuir o fluxo de
permeado e aumentar ou diminuir a rejei¢do. Em outro estudo, de
Souza et al. [6] usaram membranas com MMC de 200 — 400 Da
na remogao dos antibioticos NOR e SMX de efluentes sanitarios
secundarios. Os autores reportaram remogdes de 63 — 99 % aos
antibioticos estudados e informaram que a MMC das membranas e
amassa molecular dos antibidticos, bem como a matéria organica
remanescente no efluente secundario influenciaram no processo.

Cristovao et al. [21] utilizaram a membrana de NF Desal-
5-DK (MMC: 200 Da) em escala piloto, a 6 bar, na remogéao
de dois antibioticos (ciprofloxacina e levofloxacina) e de genes
de resisténcia a antibidticos de efluente sanitario secundario.
Os autores reportaram remogdes superiores a 99 % a genes de
resisténcia as (fluoro)quinolonas e aos antibidticos avaliados,
apontando a NF como uma solugdo promissora como tratamento
terciario para aumentar a qualidade dos efluentes sanitarios
descartados.

Em um estudo mais recente, Yang et al. [22] investigaram
a remogdo de antibidticos com massas moleculares entre 250
— 284 Da e outros farmacos por NF e osmose reversa (OR) a
baixa pressao (6,89 bar). Os autores reportaram maiores rejeigdes
com as membranas mais densas, ou seja, membranas com MMC
<200 Da. Eles apontaram a exclusdo por tamanho como o principal
mecanismo de rejeicao dos antibidticos pelas membranas densas
e indicaram também a influéncia de interagdes eletrostaticas nas
rejeicdes com as membranas de NF com MMC mais elevada
(400 Da). Além disso, os autores destacaram a necessidade da
intensificacdo e aprofundamento de pesquisas nesses temas
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para aumentar a aplicagdo pratica da NF e OR na remogao de
antibioticos e outros CPE de aguas e efluentes.

Com base no cenario apresentado, o presente estudo
tem por objetivo avaliar o desempenho de uma membrana de
nanofiltracdo, em termos de produtividade (fluxo de permeado)
e seletividade (indice de rejeigdo), na remocgdo de diferentes
antibidticos da d4gua. Foram selecionados antibidticos com massas
moleculares inferiores e superiores 8 MMC da membrana avaliada
e estudado a influéncia da pressdo de operagdo nas interagdes
eletrostaticas soluto/membrana e suas consequéncias na rejeicao
aos antibidticos. Dessa forma, espera-se contribuir para o avango
do conhecimento sobre os mecanismos de rejei¢ao de antibidticos
por nanofiltragdo e também para o desenvolvimento e difusao de
uma tecnologia ainda incipiente no Brasil.

2. Material e métodos

No presente estudo foi avaliada a nanofiltragdo para a
remog¢ao de antibioticos da agua, sob diferentes condi¢des
operacionais. Para tal, foi utilizada a membrana NF270, uma
membrana de poliamida, com MMC de 400 Da, fabricada pela
DOW - FilmTec (EUA) [7].

Os experimentos foram conduzidos em uma unidade de
filtragdo piloto para membranas planas, modelo Lab Unit M20
(Alfa Laval, Dinamarca), usando 3,6-10 m? de area 1util de
membrana. Em um primeiro momento as membranas foram
lavadas com uma solugdo de hidréxido de sédio (pH 9), por
30 minutos, a 30 °C, para remover os produtos quimicos de
conservagdo das membranas. Posteriormente, a membrana foi
pré-condicionada com circulag@o de 4gua deionizada pressurizada
a 8 bar, por 2 h, a 25 °C, conforme descrito em estudos anteriores
[23]. A membrana foi entdo caracterizada quanto a permeabilidade
hidraulica [24] com pressdes na faixa de 2 — 8 bar.

Posteriormente, foram efetuados os ensaios de permeagao
com solugdes aquosas contendo 5,0 mg-L™' de antibidtico:
SMX, NOR ou TET. Estes ensaios foram feitos em modo de
recirculagdo total, em que o permeado e o retido retornam ao
tanque de alimentagdo para manter a concentragao constante no
tanque de alimentagdo. Os ensaios foram realizados nas pressoes
de 2 bar, 4 bar, 6 bar ¢ 8 bar, a temperatura (25 °C) e vazdo de
alimentacdo (480 L-h™") constantes. Transcorrido um tempo de
estabilizagdo de 20 minutos em cada condig@o operacional, uma
amostra de permeado foi coletada, afim de calcular o fluxo de
permeado (equagdo 1), a permeabilidade a solucao (equagdo 2)
e a rejeigdo aos antibidticos estudados (equagdo 3).

Equacgao 1
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Equacao 2

Equagdo 3

J, ¢ o fluxo massico de permeado (kg-h™'m™?), m, e m,
sdo as massas (kg) do frasco de amostra sem e com permeado,
respectivamente, 4_ € a drea util de membrana (m?), ¢ ¢ o tempo
de coleta de permeado (h), L, € a permeabilidade a solugdo
(kg'h™'\m2bar™), 4P é a pressdo de operagdo (bar), R é a
rejeicdo percentual aos antibidticos estudados, e C, e C, sdo
as concentragdes de antibiotico no permeado e na alimentacao,
respectivamente. A concentracdo dos antibidticos foi determinada
por analises em um espectrofotdmetro UV-Vis (PG Instruments,
Reino Unido) nos comprimentos de onda de maxima absorgio
de cada substancia (SMX = 265 nm, NOR = 272 nm ¢ TET =
365 nm), por meio de curvas de calibragdo (concentragdo de
antibidtico versus absorbancia).

3. Resultados e discussio

Na Figura 1 sdo apresentados os resultados da permeabilidade
hidraulica (fluxo a dgua pura) e de permeacdo as solu¢des de SMX,
NOR e TET para a membrana NF270. A membrana apresentou
uma permeabilidade hidraulica de 13,3 kg-h™''m2bar™, cujo valor
esta de acordo com dados de outros estudos [24,25]. Para todas
as solugdes contendo antibidticos observou-se um aumento linear
do fluxo de permeado com o aumento da pressdo de operacao,
indicando a auséncia de incrustagao (fouling) na membrana sob as
condigdes avaliadas. Também se observaram fluxos de permeado
com as solucdes contendo antibidticos ligeiramente menores
que aqueles obtidos com agua pura, o que pode ser atribuido a
ocorréncia da polarizagdo de concentragdo [7]. Esse fenomeno
¢ inerente as tecnologias de membranas e caracteriza-se como o
desenvolvimento de um perfil de concentrago desde a superficie
da membrana até o seio da solugdo de alimentagdo, atuando
como uma resisténcia a transferéncia de massa (agua) através
da membrana, reduzindo a produtividade, ou seja, diminuindo
o fluxo de permeado [19]. A polariza¢do de concentragdo ¢
considerada precursora da incrustagdo, porém, ¢ um processo
reversivel e uma vez cessada a operagdo e realizada uma limpeza
das membranas a permeabilidade ¢ restaurada [26]. A incrustagéo,
também conhecida por colmatagdo ou fouling é um fendmeno
indesejavel que, a depender de sua magnitude, pode comprometer
a viabilidade técnico-econdmica de processos de separagdo por
membranas [27]. De um modo geral, a incrustacéo caracteriza-
se pela precipitagdo ou adsorcdo de solutos ou particulas na
superficie ou no interior dos poros da membrana, podendo formar
uma camada de gel ou torta, inclusive com a prolifera¢do de
microrganismos (biofouling). Nesse sentido, a incrustagdo pode
ser: I) reversivel, ser removida com uma limpeza fisica (com
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agua); II) irreversivel, ser removida por limpeza quimica; ou III)
irrecuperavel, ndo pode ser removida, exigindo a substituigao
da membrana [28]. Portanto, a incrustacdo deve ser evitada ou
minimizada a fim de proporcionar uma menor frequéncia de
limpezas e uma maior vida util das membranas.

Figura 1 — Fluxo de permeado em funcdo da pressdo de
operagdo para a membrana NF270 (MMC = 400 Da), com
concentragdo de antibidtico de 5,0 mg-L".

O indice de rejeigao aos antibidticos SMX, NOR e TET
em fungdo da pressdo de operagdo para a membrana NF270 é
mostrado na Figura 2. Via de regra, observa-se uma relagdo entre a
rejei¢do e a massa molecular do antibiético, de modo que, quanto
maior a massa molecular do antibiotico maior sua rejeigdo. Nesse
sentido, observou-se rejeigdes médias de 79,6+4,8 %, 86,3+£2,9 %
e 93,3+3,2 % para SMX, NOR e TET, que, por sua vez, possuem
massas moleculares de 253 Da, 319 Da e 444 Da, respectivamente.

As altas rejeigdes a TET eram esperadas, pois esse antibiotico
possui MM (444 Da) maior que a MMC (400 Da) da membrana
avaliada; isto ¢, seu tamanho é maior que o tamanho dos poros da
membrana, sendo, portanto, o impedimento estérico (exclusdo por
tamanho) o mecanismo predominantemente atuante na remogao
de tetraciclina pela membrana NF270. Por outro lado, como
SMX e NOR possuem MM menor que a MMC da membrana
esperava-se obter pequenas rejeigdes a esses antibioticos. No
entanto, rejeigcdes superiores a 80 % foram atingidas para esses
dois antibidticos, o que pode estar associado a fatores como:
i) ocorréncia de interacdes eletrostaticas de repulsdo entre
os farmacos e a membrana, pois ambos apresentavam cargas
negativas nas condigoes do estudo (vide diagramas de especiagdo
dos antibidticos reportados na literatura [6,20]); e ii) variabilidade
na distribuicdo do tamanho dos poros da membrana [29]. Os
experimentos foram conduzidos com solugdes em pH neutro
e, conforme observado em estudos anteriores, a membrana
NF270 assume cargas negativas quando exposta a valores de pH
superiores a 3,5, devido a desprotonacdo de grupos carboxila
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(COO") presentes na matriz polimérica [20]; enquanto em pH 7
cerca de 87 % do SMX estd ionizado negativamente, com carga
(1), devido a desprotonagdo de grupamentos amina e a NOR
estd em sua forma zwiterionica, ou seja, com carga elétrica nula
[6]. Nesse sentido, como o SMX e a membrana apresentam a
mesma carga elétrica (negativa), ao interagirem ocorre a repulsdo
eletrostatica do SMX pela membrana, o que impede a passagem
do SMX através da membrana, resultando nas altas rejei¢des
observadas a esse antibiotico mesmo ele possuindo uma MM
menor que a MMC da membrana NF270. Além disso, o tamanho
dos poros da membrana ndo ¢ uniforme [29]. Isto implica que
alguns poros sdo maiores e outros sdo menores que o tamanho
médio, resultando assim na reten¢do de uma parcela de solutos
com MM menor e na permeagdo de uma parcela de solutos com
MM maior que a MMC da membrana. Portanto, a membrana
avaliada em nosso estudo possivelmente apresenta uma parcela
mais representativa de poros menores que seu tamanho médio,
justificando as elevadas rejeigdes a NOR e também ao SMX. De
forma similar, porém usando uma membrana de poliamida com
MMC de 520 Da e avaliando NOR e outros farmacos neutros
de menor MM, Wei et al. [30] observaram 93,3 % de rejeigao a
NOR a4 bar. Os autores reportaram uma proporcionalidade entre
as rejeigdes observadas e a MM dos farmacos, ou seja, quanto
maior a MM maior a rejei¢do, e atribuiram essas rejeigdoes ao
mecanismo de impedimento estérico.

No que tange a influéncia da pressdo no indice de rejeigdo
aos antibioticos, dois comportamentos sdo observados. Para
a TET, cuja MM ¢ superior 8 MMC da membrana NF270, os
valores de rejei¢do permaneceram constantes na faixa de pressao
estudada, em torno de 93,3%3,2 %. Em estudos prévios [23] foi
observado comportamento semelhante para a membrana NF270
na remogao do farmaco Rosuvastatina, cuja MM ¢ 482 Da e carga
elétrica ¢ negativa (—1). Por outro lado, para SMX e NOR, que
possuem MM inferior a MMC da membrana NF270, as rejeigdes
foram inferiores as obtidas para TET e foram dependentes da
pressdo de operagdo. Para estes dois antibidticos, nota-se um
ligeiro aumento na rejeicdo média a medida que a pressao
de operagdo aumenta, passando de cerca de 72 % e 83 % de
rejeigdo a 2 bar para cerca de 83 % e 89 % de rejeigdo a § bar
para SMX e NOR, respectivamente (Figura 2). Outros estudos
também observaram esse comportamento para membranas de
nanofiltragdo. Os autores atribuiram esse comportamento ao
fato de o aumento da pressdo operacional fazer com que a forga
motriz do solvente aumente, enquanto a for¢a motriz do soluto
permanec¢a no mesmo nivel, uma vez que a concentragdo no
tanque de alimentagdo se mantém constante. Isso ocasiona um
forte aumento da passagem de solvente (fluxo de permeado) e
uma permeagao praticamente constante de soluto, resultando no
aumento das rejei¢des [31,32].
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Figura 2 — Rejeicdo a antibioticos em fungdo da pressdo de
operac¢do para a membrana NF270 (MMC = 400 Da), com
concentragdo de antibidtico de 5,0 mg-L".

Conclusoes

A membrana NF270 apresentou elevadas rejei¢des para os
trés antibidticos estudados (72 — 95 %), mesmo para aqueles cujo
tamanho era menor que os poros da membrana, demonstrando
o potencial dessa tecnologia para aplicacdo na remocao de
antibiodticos e possivelmente também de outros farmacos e CPE
presentes em aguas e efluentes. E importante destacar a elevada
produtividade da membrana durante a filtragem das solugdes
com antibidticos, em que foram atingidos fluxos de permeado
de 100 kg'h'm™2 a 8 bar. Além disso, ndo foram observados
indicios de incrustagdo na membrana nas condi¢des estudadas,
0 que proporciona uma maior vida Util das membranas. Por
fim, recomenda-se o desenvolvimento de trabalhos futuros com
membranas de outros materiais poliméricos ou ceramicos e com
uma faixa mais ampla de MMC (100 — 1500 Da), bem como com
outros antibioticos ou CPE, a fim de abranger uma maior gama
de contaminantes para possibilitar uma avaliagdo mais ampla da
tecnologia.
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