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INTRODUCAO

O uso intensivo de fdrmacos provoca alto impacto ao meio ambiente devido sua
alta toxicidade para os ambientais aquaticos (FATTA-KASSINOS et al., 2011). Uma das
principais classes de farmacos que sao identificados como contaminantes emergentes,
ou seja, os contaminantes que ndo sao degradados por processos convencionais de
tratamento de 4gua, sdo a classe dos B-bloqueadores. Dentre esta classe, o Metoprolol
(MET) é um dos mais comumente utilizados tanto no Brasil como na Europa
(CAVALCANTE et al., 2015). Crustaceos como a Ceriodaphnia diibia sdo extensivamente
utilizados para avaliar a toxicidade de substancias quimicas (FRAYSSE and GARRIC,
2005), sendo assim o presente trabalho tem como objetivo estudar a toxicidade aguda

para a Ceriodaphnia diibia.

MATERIAL E METODOS

A avaliacdo da toxicidade do MET foi realizada, com a Ceriodaphnia dubia,
seguindo o procedimento descrito na NBR 13373 (ABNT, 2003; CETESB, 1990). Estes
ensaios foram realizados em triplicata (4 individuos por réplica), mantidos em
temperatura de 20 + 2°C e fotoperiodo de 16h luz/8h escuro. O tempo de duracao foi de
24 e 48 horas em sistema estético. O volume utilizado para cada teste foi de 8 mL com o
pH ajustado para aproximadamente 7,0. Os individuos utilizados nos experimentos
foram neonatos de no méaximo 24 e 48 horas de vida. Foram obtidos os CLs apds o

periodo de 24 h e 48 h de exposicdo das concentragdes diluidas conforme apresentado



na Tabela 1. Os ensaios de toxicidade foram realizados no Instituto de Pesca no
laboratério de toxicidade.

O monitoramento das concentracdes de MET no teste foi realizado com
cromatografia liquida de alta eficiéncia com detector de arranjos de diodos (CLAE-DAD,
Thermo Scientifc), coluna de fase reversa C18, com fase moével acetonitrila:dgua
acidificada com HsPOy até pH=3 na proporcao de 35:65, respectivamente, fluxo de 0,7
mL min-l. Nestas condig¢des, foi construida uma curva de calibracdo na faixa de 0,2-40
mgL1. Os dados da curva sao: Area (LAU) = 332599[MET] - 48589, R = 0,9999. As
medidas de concentracdo do MET foram realizadas no laboratério de pesquisa de
Fotoquimica e Eletroquimica Aplicada do Instituto de Quimica, localizado na

Universidade Federal de Mato Grosso do Sul.

Tabela 1: Concentragdes da solucdo de MET
Concentracao de Metoprolol (mg L)
Previsto 100 50 25 12,5 6,25 3,12

Experimental 83,83 44,91 22,37 11,51 6,75 2,49

Experimental = Resultado obtido por CLAE.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Os valores de CL5o (concentracao letal em 50% dos individuos do teste) foram
estimados pelo modelo de probabilidade Spearman-Karber utilizando o programa
gratuito TSK e convertidos em unidades toxicas (UT) através da formula UT =
[1/ECs0]x100 (Persoone et al., 2003). Os valores de CLso obtidos com leitura em 24 horas
e 48 horas de exposicao ao MET foram: 21,93 mg L (IC = 10,55 - 45,58) e 15,46mg L1 (IC
= 14,22 - 16,81), respectivamente. Estes resultados foram obtidos para os testes de
toxicidade realizados com neonatos de no maximo 24 horas de vida Para os testes
realizados com neonatos com tempo de 48 horas de vida obteve-se o valor de CLs5 de
24,17 mg L1 (IC= 16,34-35,74), ap6s 48 horas de exposicdo ao MET. Neste caso, em 24
horas de exposi¢do ndo foi possivel a geragdo de CLso.

Os valores de UT para os testes realizados com neonatos de 24 horas de vida
foram: 4,56 e 6,47 com tempo de 24 e 48 horas de exposicao ao MET, respectivamente.
Os testes realizados em neonatos com 48 horas de vida e tempo de exposicdo ao MET de
48 horas, gerou uma UT de 4,14. Deste modo, o MET com base na classificacdo por UT é

considerado com toxicidade aguda (valores de UT entre 1-10). Além disso, apresenta um



N

maior valor de UT, sendo de 6,47. Este valor esta préximo a classificacdo de alta
toxicidade aguda (valores de UT entre 10 - 100) (PERSOONE et al., 2003).
A Figura 1 abaixo mostra a porcentagem de mortalidade da Ceriodaphnia dubia

em relagdo a concentracdo de MET.
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Figura 1: Porcentagem de mortalidade Ceriodaphnia diibia para o farmaco Metoprolol
com diferentes tempos de teste e neonatos: -m- Neonatos de 24 horas (Teste de 24 horas
de duracdo): -e- Neonatos de 24 horas (Teste de 48 horas de duragao); Neonatos de
48 horas (Teste de 24 horas de duragao); - ¥ - Neonatos de 48 horas (Teste de 48 horas de

duracao).

CONCLUSAO
A partir dos resultados obtidos de CLsp e UT neste trabalho, pode se observar

que o MET apresenta toxicidade aguda para as condi¢des analisadas. Desta forma é de
suma importancia este tipo de andlise em dguas que possam estar contaminadas por este

farmaco.
REFERENCIAS

CAVALCANTE, R. P.; et al. 2015 Photocatalytic treatment of metoprolol with B-doped
TiO,: Effect of water matrix, toxicological evaluation and identification of
intermediates. Appl Catalysis B: Environ, 176-177, p. 173-182.

FATTA-KASSINOS D, VASQUEZ MI, KUMMERER K. 2011 Transformation products of
pharmaceuticals in surface waters and wastewater formed during photolysis and
advanced oxidation processes - Degradation, elucidation of byproducts and
assessment of their biological potency. Chemosphere, 85: 693-709.

FRAYSSE, B; GARRIC, J. 2005 Prediction and experimental validation of acute toxicity
of B-blockers in Ceriodaphnia dubia. Enviromental Toxicology and Chemistry, 24: 2470-
2476.

PERSOONE, G.; et al. 2003 A practical and user-friendly toxicity classification system
with microbiotests for natural waters and wastewaters. Environ Toxicol, 18: 395-402.



