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SALVADOR, Victoria Santos. Estudo da degradacdo de azitromicina: Fotocatéalise com
dioxido de titanio e peroxido de hidrogénio sob anélise de espectrofotometria de absorcao
direta. Trabalho de Conclusdo de Curso (Bacharelado em Quimica Industrial) - Universidade
Federal da Paraiba, 2024.

RESUMO

O saneamento basico é essencial para garantir acesso a agua potavel, esgoto tratado e gestao
adequada de residuos. No Brasil, milhdes de pessoas ainda carecem desses servigos, 0 que
aumenta o risco de doencas e contaminacdo ambiental. Medicamentos, como antibi6ticos, se
encaixam na categoria de contaminantes de preocupacdo emergente, uma vez que podem ser
detectados em corpos hidricos e ha evidéncias de que estes interferem no metabolismo de
animais e plantas, bem como para o surgimento de bactérias resistentes e 0s processos
convencionais de tratamento de 4gua e esgoto muitas vezes sdo insuficientes para remover esses
contaminantes. Desta forma, o presente estudo se concentrou na degradacdo da azitromicina,
um antibidtico amplamente utilizado que teve seu uso aumentado nos ultimos anos devido a
sua prescricdo indiscriminada durante a pandemia de covid-19, e utilizou como
fotocatalisadores o dioxido de titanio e o peroxido de hidrogénio, que apresentam bons
resultados na degradacdo de diversos compostos, de acordo com a literatura. O estudo
encontrou limitagBes quanto a execucdo do método, pois a solubilidade limitada do
medicamento em agua e a interferéncia do solvente etanol nas leituras espectrofotométricas
comprometeram a deteccdo e quantificacdo da degradacdo e consequentemente os testes de
fotolise e fotocatalise com didxido de titanio e peroxido de hidrogénio ndo conseguiram
demonstrar se houve degradacdo da azitromicina. Buscando solucionar este desafio, sugere-se
um meétodo alternativo de deteccédo utilizando a reacdo do corante vermelho de alizarina, que
pode permitir a quantificacdo da azitromicina de forma mais precisa. Conclui-se que, devido as
limitacbes do método de deteccdo atual, ndo é possivel afirmar se houve degradacdo da
azitromicina utilizando os processos oxidativos avancados investigados.

Palavras-chave: Azitromicina; Fotocatalise; Didxido de Titanio; Peroxido de Hidrogénio.



SALVADOR, Victoria Santos. Study of azithromycin degradation: Photocatalysis with
titanium dioxide and hydrogen peroxide under direct absorption spectrophotometry analysis.
Course Completion Work (Bachelor's Degree in Industrial Chemistry) - Federal University of
Paraiba, 2024.

ABSTRACT

Basic sanitation plays a pivotal role in ensuring equitable access to potable water, treated
sewage, and effective waste management systems. However, in Brazil, a significant proportion
of the population still lacks access to these essential services, thereby exacerbating the risks
associated with waterborne diseases and environmental contamination. Of particular concern
are pharmaceutical compounds, notably antibiotics, which are increasingly recognized as
emerging contaminants due to their detection in aquatic ecosystems. There is mounting
evidence suggesting their adverse effects on both biota and ecological processes, including the
development of antibiotic resistance. Furthermore, conventional water and sewage treatment
methodologies often prove inadequate in removing such contaminants. This research endeavors
to investigate the degradation of azithromycin, a commonly prescribed antibiotic, amidst its
escalating utilization during the COVID-19 pandemic. Employing titanium dioxide and
hydrogen peroxide as photocatalysts, renowned for their efficacy in degrading diverse organic
compounds, the study aims to elucidate their potential in mitigating azithromycin
contamination. Nonetheless, methodological constraints, such as the compound's limited
solubility in aqueous environments and the interfering effects of ethanol as a solvent on
spectrophotometric analyses, have impeded accurate detection and quantification of
degradation products. Consequently, assessments of photolysis and photocatalysis utilizing
titanium dioxide and hydrogen peroxide failed to definitively ascertain the extent of
azithromycin degradation. In light of these challenges, the exploration of alternative detection
methodologies, particularly leveraging the alizarin red dye reaction, is proposed to enhance the
precision of azithromycin quantification. The study's findings underscore the inherent
limitations of current detection protocols, precluding unequivocal conclusions regarding
azithromycin degradation efficacy through the investigated advanced oxidative processes.

Keywords: Azithromycin; Photocatalysis, Titanium Dioxide; Hydrogen Peroxide.
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1. INTRODUCAO

O saneamento basico ¢ descrito pela Agéncia Nacional de Aguas e Saneamento Basico
(BRASIL, 2022) como um conjunto de servigos publicos, infraestruturas e instalacdes
operacionais de abastecimento de agua potavel, esgotamento sanitario, limpeza urbana e
manejo de residuos solidos, além da drenagem e manejo das &guas pluviais urbanas. Esse
conjunto de atividades é importante para que a populacao tenha acesso a agua de qualidade para
casas e empresas, destinacdo segura para esgotos e para residuos sélidos, abastecimento de

agua, coleta e tratamento de esgoto, entre outros.

Embora a agua tenha uma relevancia fundamental para a vida na terra e para o
desenvolvimento de inimeras atividades humanas, uma grande parcela da populacdo ndo tem
acesso adequado a esse recurso, o que pode ocasionar doengas, hospitalizacdes e morte. Dados
publicados pelo Instituto Trata Brasil no ano de 2020 evidenciam que aproximadamente 35
milhdes de pessoas no pais ndo tém acesso a agua tratada, enquanto cerca de 100 milhdes ndo
possuem acesso a coleta de esgoto (INSTITUTO TRATA BRASIL, 2022).

A contaminacdo da agua pode ser resultado de diversos processos relacionados as
atividades agricolas, industriais e domésticas. No ambito doméstico, o0 uso de medicamentos
representa uma importante fonte de contaminacdo da rede pluvial, haja vista que 0s
medicamentos ingeridos ndo sdo totalmente metabolizados no corpo humano, sendo excretados
pela urina e pelas fezes para os esgotos domésticos, chegando, por fim, aos rios, lagos e oceanos.
Além disso, o descarte incorreto pela populacéo e pelas industrias farmacéuticas ajuda a agravar
esse problema (BUTH; MOR; LANSARIM, 2008).

O consumo indiscriminado de medicamentos pela populacdo € um assunto preocupante,
principalmente o uso de antibioticos, por serem o grupo de farmacos mais utilizados tanto por
humanos quanto por animais. Essas drogas causam resisténcia bacteriana quando estdo em
contato com aguas contaminadas e provocam efeitos tdxicos aos animais aquaticos (BRANCO;
ALBERT; ROMAO, 2021).

A utilizacdo de antibidticos pela populagcdo vem aumentando ao longo dos anos, sendo
relacionado ao aumento no numero de bactérias resistentes e ao surgimento de doengas que
requerem novas abordagens, como o uso combinado de diferentes antibioticos (MACHADO et
al., 2020). Nesse sentido, a pandemia de COVID-19 aumentou 0s casos de uso desses



medicamentos, com destaque para a azitromicina. A azitromicina é um antibiotico pertencente
a classe dos macrolideos, utilizada em diversos tratamentos de infecgdes bacterianas, pois age
na inibicdo da multiplicacdo desses microrganismos e consequentemente impede seu
crescimento (VIEIRA; SOUZA, 2022).

As técnicas empregadas atualmente nas estacdes de tratamento de esgoto (ETE) e nas
estacdes de tratamento de dgua (ETA) se mostram ineficazes na degradacdo de farmacos. Por
essa razdo, os processos de oxidacdo avancada (POAS) estdo sendo estudados como uma
alternativa para amenizar as questfes relacionadas a biodegradacdo, uma vez que sdo capazes
de produzir radicais hidroxila (OH*) que s&o altamente oxidativos e pouco seletivos, fazendo
com que haja a oxidacdo de substancias espalhadas em meio aquoso e assim reduzir a
concentracdo, facilitando o processo de degradacdo do medicamento (BORGES et al., 2016;
BATISTA, 2019).

Nas Ultimas trés décadas, a fotocatalise heterogénea, um tipo de POA, tem sido bastante
estudada para a utilizacdo na descontaminacdo de aguas ambientais. O didxido de titanio (TiO2)
é o catalisador mais usado para o estudo e o desenvolvimento dos processos fotocataliticos
heterogéneos, uma vez que atua simultaneamente como agente oxidante e agente redutor,

fazendo com que o rendimento global do processo cresca (BUTH, 2009).

E devido aos fatos supracitados que este trabalho foi desenvolvido. A azitromicina é um
contaminante de preocupagdo emergente e sua persisténcia no meio ambiente pode acarretar
consequéncias a longo prazo, pois ja é documentado que diversos farmacos podem ser
encontrados em corpos hidricos. Este medicamento teve seu uso intensificado durante a
pandemia de COVID 2019, aumentando a preocupacao, e ndo ha uma extensa documentacéo
da investigacdo de métodos de degradacdo alternativos para 0 mesmo. O método de deteccdo
do analito foi escolhido por ser simples, de ampla utilizacdo e documentacéo na literatura para

outros analitos, além de ser possivel o acesso nas dependéncias da UFPB.



2. OBJETIVOS

2.1 Objetivo geral

O objetivo desse trabalho € investigar a utilizacdo de processos oxidativos avangados para
degradacdo do medicamento azitromicina, por meio da fotocatalise heterogénea utilizando o

dioxido de titanio (TiO2) como fotocatalisador e da fotocatalise com perdxido de hidrogénio.

2.2 Objetivos especificos

e Verificar se ha degradacdo da azitromicina por fotdlise;
e Investigar como a presenca de TiO; afeta 0 processo de degradacao da azitromicina;
e Investigar como a fotocatéalise com perdxido de hidrogénio interfere na degradacdo da

azitromicina.

3. REFERENCIAL TEORICO

3.1 Contaminantes de preocupagdo emergente

Os contaminantes de preocupacdo emergente sdo aqueles que podem estar presentes no
meio ambiente ha algum tempo, mas que recentemente receberam atencéo para seus potenciais
nocivos, e, portanto, para a necessidade de métodos capazes de degrada-los de forma eficiente
(SAUVE; DESROSIERS, 2014; US EPA, 2016). Dentro dessa classe estdo incluidos produtos
farmacéuticos, produtos quimicos industriais, produtos de cuidados pessoais, horménios, e
efluentes de atividade agropecuaria.

Estes contaminantes levantam preocupacao pois podem apresentar potencial nocivo devido
sua dificil degradacgéo ou toxicidade. Muitos sdo disruptores endocrinos, e causam alteracdo no
metabolismo de seres vivos, ou apresentam baixa toxicidade de forma aguda, mas a exposicéo

a baixas concentragdes j& ocasiona em problemas reprodutivos (AUS DER BEEK et al., 2016).
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Outros, devido a caracteristicas antimicrobianas, podem afetar a microbiota de um ecossistema
(UESPA, 2024). Estudos apontam a deteccdo desses contaminantes em corpos hidricos, e até
em agua tratada apta ao consumo humano de acordo com as legislacdes (VIGIAGUA, 2022),
mostrando que os tratamentos convencionais de dgua e esgoto podem nao ser eficientes para

remové-los.

3.2 Compostos farmacéuticos

Os compostos farmacéuticos contaminam os corpos hidricos através do efluente doméstico,
hospitalar e pecuario, sendo o contaminante hospitalar o que apresenta maior concentragdo e
variedade de farmacos (AUS DER BEEK et al., 2016).

A preocupacdo com esses compostos se d& por diversos fatores. Alguns compostos
apresentam persisténcia elevada, e contaminando os corpos hidricos podem vitimar espécies
ndo-alvo. Alguns farmacos mantém até 90% de atividade mesmo apos cerca de 28 a 40 anos da
data de fabricacio (MADIKIZELA; TAVENGWA; CHIMUKA, 2017). E também
documentado que podem apresentar alta toxicidade para outros animais, gerando consequéncias
graves para a preservacao das espécies. Outros ndo apresentam toxicidade aguda, mas causam
a feminilizacdo e outros problemas crdnicos em peixes, 0 que impacta diretamente o processo
reprodutivo. (AUS DER BEEK et al., 2016; QUESADA et al., 2019).

3.3 Azitromicina

A azitromicina é um composto organico de formula quimica CsgH72N2012, com acao
antimicrobiana, se encaixando como um antibiotico macrolideo sintético de segunda geracao

(LIANG at al., 2024). Sua estrutura pode ser observada na figura 1.
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Figura 1. Representacdo da formula quimica estrutural da azitromicina e da eritromicina A

OH

Azitromicina Eritromicina A

Fonte: Adaptado de Milka at al (2008).

A molécula da azitromicina é obtida a partir da inser¢do de um atomo de nitrogénio no anel
lactonico da eritromicina A (BRASIL, 2013). A eritromicina, por sua vez, € o medicamento
mais antigo com documentacdo académica sobre o uso de fotocatalise para degradacdo desta
classe. Albornoz (2021), atingiu a degradacao de aproximadamente 50% da eritromicina com a
fotocatalise heterogénea utilizando como semicondutor catalitico o TiO», resultados que podem
ser aumentados fazendo a dopagem do dioxido de titdnio com estanho. Ramos (2017) também

obteve resultados com a fotocatalise heterogénea para este medicamento.

Com a pandemia de COVID-19, em primeiro momento houve a indicagdo de um “kit
covid”, que posteriormente se mostrou ineficaz para o tratamento da doenga (BRASIL, 2021).
Neste Kit, constava a azitromicina. Durante o primeiro ano da pandemia, a venda deste
medicamento subiu em 105%, atingindo a marca de 30 milhdes de caixas/frascos vendidos.
(BRASIL, 2024). Este momento da historia recente do mundo, bem como a consequéncia do
aumento da automedicacgdo e do uso de antibidticos de maneira generalizada, é mais um fator
que contribui para 0 aumento da atencdo sobre a azitromicina como contaminante de

preocupacdo emergente.
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3.4 Processos convencionais de tratamento

Os processos convencionais para tratamento de &gua e esgoto sdo compostos de processos
fisicos, quimicos, biolégicos ou até uma combinacdo de diferentes métodos. Os processos
fisicos removem o efluente do meio, sem que este passe por uma transformacéo quimica. Fazem
parte dessa classe de processos a decantacdo, adsorcéo e alguns tipos de filtragcdo, por exemplo.
Estes processos ndo promovem a degradacdo do contaminante, que continua presente nos
residuos do tratamento (FREIRE, at al., 2000). Os processos quimicos constituem-se na adi¢éo
de substancias quimicas para mudanca de fase do contaminante, permitindo sua posterior
remocao por um processo fisico, ou para oxidacdo quimica do contaminante, que passa a
assumir uma forma menos téxica. A coagulacdo e a floculacdo sdo exemplos de processos
quimicos utilizados com frequéncia no tratamento de agua e efluentes. As limitacGes
relacionadas a este tipo de processo sdo acerca dos custos, e também de compostos altamente
estaveis e de dificil degradacdo (ANDREOZZI, at al., 1999).

Os processos bioldgicos fazem uso de microrganismos para degradacdo dos contaminantes
presentes no efluente. E um processo eficiente para degradar compostos organicos de forma
geral. Pode ocorrer de forma aerébica, formando como produtos didxido de carbono e &gua, e
anaerdbica, onde passa a formar dioxido de carbono e gas metano (FREIRE, at al., 2000). A
dificuldade na utilizacdo deste processo se apresenta no controle do meio reacional, que é
especialmente sensivel, grande formacdo de biomassa (SANKARAN, 2010), que também
precisa de destinacdo adequada, e quanto a natureza do efluente tratado, que pode inativar a

atividade microbiana, como é o caso de antibi6ticos.

3.5 Processos oxidativos avangados

Os processos oxidativos avancados consistem numa série de reacGes quimicas utilizando
uma espécie quimica reativa e ndo seletiva, geralmente hidroxila, e tem por fim a degradacéo e
mineralizacdo de compostos quimicos. Este tipo de processo se torna interessante quando 0s
métodos convencionais de tratamento ndo demonstram resultados eficazes para remocéo de

algum composto, se mostrando uma possivel alternativa ou complemento para o tratamento de
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efluentes que apresentam compostos de recalcitrantes e compostos organicos de dificil

degradacéo.

Os mecanismos relacionados a este processo nao sao totalmente conhecidos, e estes podem
variar de acordo com o composto a ser degradado. Sabe-se de forma geral que o radical
hidroxila oxida compostos organicos a partir da abstracdo do hidrogénio (Equagéo (1), gerando
radicais R* que reagem com oxigénio (Equacéo (2)), dando inicio a uma série de reacfes que
resultam na degradacdo do composto. E também possivel que haja a influéncia de adicio
eletrofilica (Equacdo (3)), onde o hidrogénio do OH* liga-se a molécula formada apds a
abstracdo do hidrogénio inicial, ou ainda por transferéncia de elétrons para 0 OH* (Equacéo
(4)) (LEGRINI; OLIVEROS; BRAUN, 1993; RAMOS, 2017).

HO* +RH - R* + H,0 (1)
R+ + 0, > RO, * (2)
HO * + RX — HORX * 3)
HO* +RX » RX"* + HO™ 4)

3.6 Perdxido de hidrogénio

A degradacdo utilizando o peroxido de hidrogénio com luz UV serve como um bom
instrumento para avaliar se a fotocatalise € uma opc¢édo viavel para o analito, pois esta pode
degradar uma gama de compostos. Neste processo, a radiacao fornece energia para as moléculas
de peroxido de hidrogénio, acarretando na quebra de suas ligac6es o e na formacao dos radicais

OH*, que s&o os responsaveis pela degradacdo do composto (DANTAS, 2005).
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3.7 Fotocatalise heterogénea

A fotocatélise € um tipo de POA, e tem seu principio baseado no uso de cargas positivas
e negativas formadas na superficie de um catalisador, que € excitado por radiacdo luminosa,
causando a aceleracdo da formacgdo de radicais, responsaveis pela degradacdo do composto
(LACEY; SCHIRMER, 2008). A fotdlise, utilizada para fins comparativos neste trabalho, é um
processo onde a radiacdo luminosa promove a quebra de moléculas, sem presenca de catalisador

para acelerar a formacao dos radicais oxidantes.

Quando um catalisador ¢ irradiado por energia luminosa que seja capaz de atingir sua
energia de bandgap, movendo seus elétrons de um campo para outro da molécula, sdo formados
compostos intermediarios a depender do método utilizado. No caso da fotocatalise solar
utilizando o TiO, sdo formados os radicais hidroxila OH*. O mecanismo pode ser observado

no esquema abaixo:

Figura 2. Esquema da particula de um semicondutor. BV: banda de valéncia; BC: banda de
conducéo

O,

redugao

Energia de
“bandgap”

oxidagao OH-

HO-

Fonte: NOGUEIRA; JARDIM (1997).

Neste esquema, quando o elétron é excitado e salta, sdo formadas: as bandas de valéncia,
onde estava anteriormente, a de conducdo, onde passa a ocupar, e a lacuna entre eles, chamada
de bandgap. A bandgap apresenta um potencial positivo, na faixa de 2 a 3,5V, o que favorece
a formac&o dos radicais OH* a partir das moléculas de dgua que se encontram adsorvidas na
superficie do condutor. (NOGUEIRA; JARDIM, 1997).
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Compostos semicondutores sao comumente utilizados como catalisadores para a
fotocatélise heterogénea devido as suas caracteristicas energéticas. O TiO2 em especial é
amplamente utilizado por apresentar bons resultados, e se apresenta em trés formas, sendo as
mais comuns anatase e rutilo. A forma rutilo ndo apresenta atividade de fotodegradacdo em
compostos organicos, por motivos ndo totalmente esclarecidos. Uma hipotese levantada é que
isso se d& pela baixa capacidade de adsorcdo de moléculas de oxigénio em sua superficie. O
tipo de TiO2 mais utilizado é o P 25 (80% anatase), pois apresenta alta fotoatividade. O motivo
é devido a sua area superficial e microestrutura cristalina resultantes do método de preparacao
(NOGUEIRA; JARDIM, 1997).

4. METODOLOGIA

A metodologia utilizada foi desenvolvida com base no conhecimento adquirido com a
leitura realizada para elaboracdo deste trabalho. Todas as andlises espectrofotométricas foram
realizadas através do espectrofotdbmetro UV-VIS, UV mini 1240, da marca Shimadzu. A
frequéncia de onda da radiacdo incidida para as cinéticas foi de 254 nm, que é uma onda de
banda curta, UV-C, enquanto a leitura de absorcao foi realizada pelo espectrofotdmetro em 212
nm, valor determinado ap0s a varredura do analito. O reator acoplado ao espectrofotdometro foi

desenvolvido no laboratério.

4.1 Preparo de solucgdes

Como analito foi utilizada azitromicina 99,9% obtida em farméacia de manipulacdo. As
solugdes hidroalcdolicas de azitromicina foram preparadas com alcool etilico 95% P.A. - A.C.S
e agua destilada na proporcao 1:99. A azitromicina foi primeiro dissolvida em alcool etilico e
apos sua completa dissolucéo foi adicionado o volume de &gua necessério para completar o
volume desejado. Para cada fotolise e fotocatalise foi preparada a solugdo hidroalcoolica na
concentragéo de 200 mg L%, no volume final de 500 mL.

A mistura hidroalcoolica, muitas vezes utilizada como branco, foi preparada com alcool
etilico 95% P.A. - A.C.S e agua destilada. Para esta solugédo foi preparado um volume de 500

mL que foi suficiente para todas as analises.
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4.2 Varredura do espectro de absorcdo da azitromicina

A varredura foi realizada lendo a absorgéo da azitromicina nos comprimentos de onda
de 190 a 800 nm. Como baseline foi utilizada uma mistura hidroalc6olica na mesma proporc¢ao

da qual a azitromicina foi dissolvida.

4.3 Fotélise da azitromicina

Um refratario circular com a solucdo de azitromicina e uma barra para agitacao
magnética foi posicionado no reator acoplado ao UV mini, mantendo fluxo continuo laminar
com vazdo de 1,8 L h. As leituras foram realizadas de forma automatica a cada 2 minutos,
durante 3 horas.

4.4 Fotocatalise da azitromicina com TiO>

O sistema com o TiO3, barra magnética e a solugdo de azitromicina foi acondicionado no
reator ligado ao espectrofotdmetro, mantendo o fluxo continuo laminar da mesma vazéo
utilizada na fotolise. O equipamento realizou leituras automaticas a cada 2 minutos durante 3

horas.

4.5 Fotocatélise da azitromicina com peroxido de hidrogénio

O sistema com a solucdo de azitromicina, barra magnética e peroxido de hidrogénio numa
proporcdo de 1:0,5 foi acondicionado no reator. Para esta analise foram realizadas leituras

manuais a cada 5 minutos durante 3 horas.
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5. RESULTADOS

5.1 Varredura da azitromicina e interferéncia do solvente na obtencdo do sinal analitico

A azitromicina ndo apresentou quase nenhuma solubilidade em &gua, sendo necessaria
a busca por outro solvente que fosse capaz de solubiliza-la. Apos consulta na literatura, foi visto
que esta pode ser solubilizada em metanol, para analises cromatograficas. Devido a condicdes
materiais que impediram a utilizagdo deste solvente, foi utilizado o etanol 95% para solubiliza-
la com éxito, no entanto, este interfere na obtencdo do sinal analitico, pois absorve
comprimentos de onda que se sobrepdem aos observados pela azitromicina. Para avaliar o grau
de interferéncia do solvente, foram realizadas varreduras de espectro de absorcdo para diversas

concentracOes de azitromicina, etanol e dgua.

5.1.1 Etanol diluido em &gua

O primeiro teste consistiu em verificar o comprimento de onda de absor¢do do etanol em

diferentes concentracdes. Os resultados obtidos podem ser observados na figura 3.
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Figura 3. Comprimento de onda de absorcéo do etanol em diferentes proporcées
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Comprimento de onda (nm)

Fonte: Autoria propria.

Utilizando o baseline da varredura como agua destilada, foi medida a absor¢éo do etanol na
sua concentracéo inicial, a 95%, e nas diluicbes 1:1, 1:2, 1:4, 1:8 e 1:16. E possivel observar
que mesmo na menor concentracdo testada o etanol apresenta uma absor¢do de
aproximadamente 0,6, o que indicou a necessidade de diminuir ainda mais a proporc¢éo de agua
e etanol da mistura hidroalcéolica. Os comprimentos de onda absorvidos em maior intensidade

para cada amostra podem ser observados na tabela 1.

Tabela 1. Comprimento de onda corresponde a cada pico de absorcéo.

Et1l-1 Et1-2 Etl-4 Etl1-8 Et1-16 Etanol
H20 H20 H20 H20 H20 95%

Comprimento

de onda 195 193 192 1915 1905 200
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5.1.2 Solucdo hidroalcoolica de azitromicina (baseline dgua destilada)

Foi também realizado um teste onde foi utilizada uma solugdo alcodlica inicial de 2g L
! de azitromicina, e a partir destas foram preparadas solugdes hidroalcoolicas de azitromicina

nas proporcdes e concentracdes descritas na tabela 2.

Tabela 2. Concentracdo de azitromicina em cada amostra analisada.

Amostras  Concentracédo (mg L)

Inicial 2000
1 1000
2 500
4 250
8 125
16 62,5
32 31,25

Com estas amostras foi realizada uma varredura do espectro de absorc¢do, usando apenas a dgua

destilada como baseline.
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Figura 4. Varredura do espectro de absorgéo da azitromicina em diferentes dilui¢Ges, tendo
como baseline dgua destilada.
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Fonte: Autoria prépria.

Nesta varredura foi possivel observar que o solvente absorve radiacdo consideravel
mesmo em baixa concentracdo, e numa faixa de comprimento de onda préximo ao
posteriormente observado para a azitromicina, e que por isso acaba por cobrir o sinal emitido
pela mesma. Este fato é caracterizado justamente pela presenca de um pico Unico de absorcao,
determinando que o solvente interfere na observagdo de um comprimento de onda de absorgéo
do analito, e consequentemente interfere na observacdo dos resultados da degradacdo. Os
valores referentes aos comprimentos de onda nos picos de absorcdo podem ser observados na
tabela 3.
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Tabela 3. Comprimento de onda correspondente a cada pico de absorcéo.

Et 1- Et 1-
Et1-1 Et1-2 Etl1-4 Et1-8 o
32 Inicial
H20 H20 H20 H20
H20 H20

Comprimento

de onda 2105 205 2025 201 201 2005 @216

5.1.3 Solucéo hidroalcoolica de azitromicina (baseline etanol)

O processo com as amostras do item anterior foi novamente executado, mas dessa vez
tendo o baseline da varredura como etanol 95%.

Figura 5. Varredura do espectro de absorgéo da azitromicina em diferentes dilui¢Ges, tendo
como baseline etanol 95%.
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Fonte: Autoria propria.
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Com o teste foi possivel observar que a azitromicina apresenta influéncia positiva na
absorcdo, mas que para que seja visivel este efeito € necessario que se utilize uma grande
concentracdo de azitromicina, para que o pico formado se sobressaia ao baseline. Na leitura da
solucdo hidroalcdolica 1:32, onde a azitromicina se encontrava numa concentracdo de
aproximadamente 100mg L a absor¢do obtida foi de 0,121, o que dificulta a utilizacio deste
método para determinar uma possivel degradacdo e principalmente para quantifica-la. O
comprimento de onda absorvido no pico de absor¢do das amostras pode ser observado na tabela
4,

Tabela 4. Comprimento de onda correspondente ao pico de absorcdo das amostras.

Etl- Et1-
Etl1-1 Etl1l-2 Etl-4 Et1-8 o
32 Inicial
H20 H20 H20 H20
H20 H20

Comprimento
135 211 211 2105 2105 211 217
de onda

5.2 Métodos de degradacao

Baseado nos resultados dos primeiros testes, foi observada a necessidade de utilizar uma
solucdo hidroalcéolica de azitromicina numa concentragdo de no minimo 200mg L, para
aumentar as chances de observar alguma atividade no meio reacional a partir do
espectrofotdbmetro de absorcdo. Também foi constatado que era necessario testar as proporcdes
de etanol e agua na mistura hidroalcéolica a fim de minimizar o uso de etanol. Apds alguns
testes de bancada, foi possivel preparar uma solugéo hidroalcéolica de azitromicina a 200mg L-
! na proporcao de 1:99, contendo uma parte de etanol para 99 partes de agua, e esta proporgao

foi utilizada para a realizacdo dos demais testes.

Foi realizada uma média aritmeética dos picos de absor¢cdo da azitromicina para as
diversas concentragdes com baseline etanol e foi determinado o comprimento de onda de

absorcéo do analito, chegando no resultado de 212 nm.
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5.2.1 Fotodlise da azitromicina

A curva que representa a cinética de absorgdo atdbmica durante a fotdlise da azitromicina se

encontra na figura 6.

Figura 6. Variacao da absorcédo da azitromicina em 212 nm em funcao do tempo de fotdlise.
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Fonte: Autoria propria.

Para eliminar a influéncia da mistura hidroalcéolica e determinar a presenca do sinal de
absorcdo da azitromicina, foi realizado um baseline utilizando o branco, que consiste numa
solucéo hidroalcdolica de proporcdo 1:99, sem a presenca do analito. No inicio da fotolise a
absorcdo no comprimento de onda de 212 nm equivale ao esperado com base nos testes iniciais,
mas a medida em que o tempo avanca, a absorgao neste comprimento de onda passa a ser maior.
Uma hipdtese € de que ha a formacéo de dimeros ou de produtos da degradacao que absorvam

este comprimento de onda.
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5.2.2 Fotocatalise da azitromicina com TiO2

O gréafico que mostra a cinética da reacdo pode ser observado na figura 7.

Figura 7. Variagdo da absorc¢ao da azitromicina em 212 nm em fungéo do tempo de
fotocatalise.
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Fonte: Autoria prépria.

O baseline para as leituras de absorcao foi realizado utilizando a mistura hidroalc6olica
de mesma propor¢do da solugdo do analito. Assim como na fotélise, ndo ha indicios da
diminuicdo da absorcéo de radiagdo no comprimento de onda de 212 nm. O sinal captado é
maior, mas este pode ser explicado pela presenca do catalisador. Este é outro ponto que pode

corroborar a hipotese de que o0 método de detec¢éo utilizado ndo € eficaz para este analito.
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5.2.3 Fotocatalise da azitromicina peroxido de hidrogénio

A fotocatalise com perdxido de hidrogénio foi realizada utilizando uma propor¢éo de
0,5:1 da soluc&o de azitromicina a 200 mg L. Esta nfo é a proporg&o mais usual para trabalhos
com perdxido, mas foi utilizada buscando diminuir a interferéncia da absorcéo do peroxido de

hidrogénio no comprimento de onda de absorcéo da azitromicina.

Para verificar a interferéncia do perdxido nas leituras, foi realizada a varredura do
comprimento de onda de duas amostras, tendo como branco a mistura hidroalcéolica. O

resultado das varreduras estd exposto na figura 8.

Figura 8. Varreduras do espectro de absorcdo das amostras com a interferéncia do peréxido de
hidrogénio.

Ahsorcao
=
= wn

=
[l

190 290 390 490 590 690 790 8390

0,5
Comprimento de onda (nm)

= H202 + Sol. hidroalcodlica —H202 + Sol. hidroalcodlica + AZ

Sol. Hidroalcdolica azitromicina

Fonte: Autoria propria.

E possivel observar que a quantidade de perdxido adicionada acaba por cobrir
totalmente o sinal emitido pela absor¢do da azitromicina, de forma que acompanhar a
degradacdo da azitromicina usando este método analitico se torna ineficaz. Uma leitura da

solucéo hidroalcoolica de azitromicina adicionada de peroxido foi utilizada como comparativo,
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usando o branco da leitura como a mistura hidroalcdolica adicionada de peroxido. Foi
observado que quando retirado o sinal do peroxido, é também retirado o sinal de absor¢do da

azitromicina.

A partir dos dados obtidos e da conclusdo obtida, a fotocatélise foi realizada a fim de
confirmar a hipétese levantada durante a execugdo do trabalho e de observar possiveis
alteracdes nos comprimentos de onda absorvidos pela solucéo ao inicio e ao final do processo.

A absorc¢éo ao longo da anélise pode ser observada na figura 9.

Figura 9. Absorc¢éo da azitromicina no comprimento de 212 nm em fungéo do tempo de
fotocatalise com perdxido de hidrogénio.
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Fonte: Autoria propria.

O branco para as leituras de absor¢do foi considerado como a mistura hidroalcdolica
com adicdo de peroxido. Como era esperado, com a retirada da influéncia do perdxido na
absorcdo do meio reacional, os resultados obtidos foram inclusivos. A titulo de comparacéo, foi
feita uma varredura de espectro de absorcdo para a amostra pronta, com adicdo de perdxido,
logo antes do inicio do processo, e outra varredura da mesma amostra ao final do processo
(figura 10).
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Figura 10. Varreduras do espectro de absor¢do da amostra ao inicio e ao final do processo de

fotodegradacao.
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Fonte: Autoria prépria.

Foi possivel observar que houve uma diminuicdo brusca na leitura da absor¢do no
comprimento de onda 272 nm. Isto pode se dar por trés fatores principais, que s&o 0 consumo
de peroxido de hidrogénio, a degradacdo do etanol e uma possivel degradagdo da azitromicina.
Para investigar este processo mais a fundo e entender sua natureza, é preciso que se utilize outro

método de deteccao.

5.3 Trabalhos futuros

Com o método de deteccdo da absor¢do do comprimento de onda do analito de forma
direta se mostrando ineficaz pois o comprimento de onda coincide com o do solvente utilizado,
ndo sendo entdo possivel verificar de fato se ha ou ndo a degradacéo da azitromicina utilizando
fotdlise e fotocatalise com dioxido de titdnio e perdxido de hidrogénio, é preciso pensar em
outra forma de detectar e quantificar a presenca da azitromicina no meio reacional. Buscando
solucionar esta problemaética, foi pensado 0 método de detec¢do onde uma aliquota da amostra

do meio reacional € retirada e colocada em contato com uma aliquota de uma solugdo de
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concentracdo conhecida do corante vermelho de alizarina. A reacdo destas moléculas resulta na
formacdo de um composto de cor alaranjada, que absorve radiacdo na faixa de 500 a 600 nm,
se distanciando do comprimento de onda do etanol, e entdo permitindo a leitura do sinal de

absorcao.

6. CONCLUSAO

A degradacdo da azitromicina utilizando a fotocatalise com didxido de titanio e peroxido
de hidrogénio ndo pbde ser determinada, pois 0 método de deteccdo utilizado ndo foi capaz de
identificar flutuacbes na concentracdo do analito devido as condi¢des reacionais necessarias
para a dissolucdo da azitromicina, pois o solvente utilizado absorve radiagdo num comprimento
muito proximo ao do analito. Outra implicacdo, durante a fotocatalise com o peroxido de
hidrogénio, é de que a concentracdo de peroxido necessaria para a reacdo, considerando a
concentracdo do analito que permitia uma deteccdo ao descontar o sinal do solvente, acaba por
mascarar completamente o sinal da azitromicina. Desta forma, ndo é possivel concluir que
houve ou ndo a degradacdo do analito, fazendo-se necessério o desenvolvimento de trabalhos
futuros utilizando outro método de deteccdo, como com o corante vermelho de alizarina, para

que seja possivel observar o comportamento da fotocatalise.
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