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Resumo

O aumento exponencial do consumo de produtos farmacéuticos e de produtos de
higiene e cuidado pessoal a nivel mundial, comecou a levantar questdes relacionadas com o
impacto que os residuos destas substancias podem ter no meio ambiente, e com as
consequéncias que representam para os diferentes ecossistemas, e para a saude humana e
animal. Por outro lado, a sua correta gestdo e eliminacdo, também se tornou numa questao
bastante discutida, e de grande importancia. Ap6s uma revisdo de diversos estudos realizados
ao longo das ultimas décadas, constatou-se que as principais fontes de contaminagdo ambiental
sdo através do consumo humano, veterinario e hospitalar, e também das industrias de producao
destes produtos, observando-se que essa contaminacdo tem um impacto negativo nos
ecossistemas aquaticos e terrestres, nas diferentes espécies e organismos que 0s constituem, e
na saude humana. Para além disso, apesar dos diferentes processos de eliminacdo e de
degradacéo existentes, e das entidades e programas especificos desenvolvidos para garantir uma
gestdo adequada dos residuos farmacéuticos, pode-se concluir que é necessario realizar esforgos
para tentar reduzir as emissdes destes residuos em todas as suas fontes, e estudos que examinem
0 impacto que a presenca a longo prazo destes residuos representa nos diferentes ecossistemas,

e do efeitos toxicos que tém para as diferentes espécies e para a saude humana.

Palavras-chave: produtos farmacéuticos, contaminacdo ambiental; saide humana e animal.
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Abstract

The exponential growth of pharmaceuticals and personal care products consumption
worldwide started to raise issues related to the impact that the waste of these substances may
have on the environment and to the consequences they pose to the different ecosystems, and to
human and animal health. On the other hand, the correct management and elimination of these
substances has also become an issue of wide discussion, and of considerable importance. After
a review of a variety of studies carried out in the last decades, it was possible to verify that the
main sources of environmental contamination are through human, veterinary and hospital
consumption, and from the industries that produce these products, observing that this
contamination has a negative impact on aquatic and terrestrial ecosystems, on the different
species and organisms that constitute them, and even on human health. In addition, in spite of
the different processes of elimination and degradation, and of the specific entities and programs
developed to ensure proper management of pharmaceutical waste, it can be concluded that
further efforts are still needed to reduce emissions of this waste in all its sources, and studies
that explore long-term impact of these residues on different ecosystems and the toxic effects
they have on different species and on human health.

Keywords: pharmaceuticals, environmental contamination, human and animal health.
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Introducéo

A evolucéo da ciéncia médica, o desenvolvimento de novos medicamentos, vacinas e
tratamentos, e as inovacOes alcangadas, permitiram melhorar a qualidade de vida dos cidadaos,
e consequentemente, aumentar a esperanca media de vida das populagdes. Para além disso, a
evolucdo constante da indudstria farmacéutica permitiu que o custo de cada medicamento se
tenha tornado cada vez mais reduzido, o que levou ao aumento significativo da sua producéo e
a melhoria da possibilidade de acesso a medicamentos. Nao obstante, estes fatores tém-se
traduzido num aumento exponencial da utilizacdo de farmacos tanto a nivel domestico, como

veterinario e hospitalar.

O aumento do consumo de medicamentos comegou a levantar questdes relacionadas
com o impacto que os residuos farmacéuticos podem ter no meio ambiente, e com as
consequéncias que a presenca destes residuos tém nos diferentes ecossistemas, e também para
a saude humana e animal. Nesse sentido, tém sido realizados diversos estudos nas ultimas
décadas, que tém analisado e identificado as diversas vias de entrada destes residuos no meio
ambiente, e 0 impacto que estas substancias tém. Por outro lado, a correta gestéo e eliminagdo
de residuos farmacéuticos também se tornou numa questao bastante discutida na atualidade, e
a qual tem sido dada bastante importancia, tendo-se denotado nos ultimos anos uma
preocupacdo acrescida com a consciencializacdo da populagdo e com a partilha de
conhecimentos que permitam ao cidaddo descartar os medicamentos de forma adequada e

segura.

Tendo em conta os aspetos referidos, esta dissertacdo tem como objetivo analisar a
contaminacdo do meio ambiente causada pelos medicamentos, e as suas consequéncias
ambientais e na terapéutica. Para tal, sdo analisados os diferentes tipos de residuos de
medicamentos detetados no ambiente, as principais fontes de contaminacdo e o impacto que
estes residuos tém nos diversos ecossistemas, os diferentes processos utilizados para proceder
a sua eliminacdo e degradacao, e estratégias para reduzir a poluicdo ambiental. Para além disso,
no decorrer do estagio curricular em Farmacia Hospitalar, foi realizada uma campanha de
sensibilizacdo da populacdo ao uso responsavel do medicamento, e dada a pertinéncia do seu
tema é também feita uma apresentacdo da campanha desenvolvida e dos resultados de um

estudo realizado no decorrer da mesma.
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Capitulo 1 — Medicamento
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1. Medicamento

De acordo com o Decreto-Lei n.° 176/2006 de 30 de agosto, que define o Estatuto do

Medicamento, o termo «medicamento» € utilizado para definir:

“Toda a substdncia ou associagdo de substancias apresentada como
possuindo propriedades curativas ou preventivas de doengas em seres humanos ou
dos seus sintomas ou que possa ser utilizada ou administrada no ser humano com
vista a estabelecer um diagnéstico médico ou, exercendo uma acdo farmacoldgica,
imunoldgica ou metabdlica, a restaurar, corrigir ou modificar funcgdes fisioldgicas”
(DL 176/2006, Artigo 3°, p.8).

A Associacdo Portuguesa da Industria Farmacéutica — APIFARMA — define que o
valor do medicamento assenta no seu valor terapéutico e preventivo, na melhoria da saude, e
na reducao dos custos com a doenga. O valor terapéutico deve-se ao combate de doencas fatais,
devido aos avancos das investigacdes clinicas que permitiram o progresso da medicina e do
tratamento de doengas, e o valor preventivo deriva da prevengdo que os medicamentos tém sob
o0 surgimento de uma determinada doenca ou de episodios agudos derivados da mesma. A
utilizacdo de medicamentos permite melhorar a saude dos pacientes, na medida em que
contribui para uma melhor qualidade de vida, e leva a redugéo dos custos associados a doenca
ao ajudar a diminuir a incapacidade e o absentismo dos pacientes, com 0 aumento da sua

produtividade (Associagdo Portuguesa da Industria Farmacéutica [APIFARMA], 2018a).

Gréfico 1. Evolucdo do Numero de Embalagens de Medicamentos Dispensadas nas Farmécias e Valor
do Preco de Venda ao Publico Associado, entre 2010 e 2017
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Fonte: Infarmed, 2018a
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O grande investimento na investigacdo e no desenvolvimento permanente de novos
medicamentos e vacinas que se tem vindo a observar nas ultimas duas decadas, tem contribuido
para a prevencao e tratamento de diversas doencas, e para a melhorar a saude e da qualidade de
vida dos pacientes. Como se observa no grafico 1, desde 2012 tem existido um aumento
progressivo do numero de embalagens dispensadas nas farméacias em Portugal, o que se deve
também a estabilizacdo dos custos dos medicamentos, e o que reflete uma melhoria constante
do acesso de medicamentos aos cidaddos (Infarmed, 2018a; International Federation of
Pharmaceutical Manufacturers & Associations [IFPMA], 2017).

1.1. Ciclo de Vida do Medicamento

Em Portugal, a entidade responsavel pela regulamentacdo e autorizagdo da introdugéo
de medicamentos de uso humano no mercado é a Autoridade Nacional do Medicamento e
Produtos de Saude — denominada de Infarmed — tutelada pelo Ministério da Saude. No setor
dos medicamentos, o Infarmed avalia e autoriza a introdugdo no mercado dos medicamentos, e
monitoriza a sua comercializacdo, acesso e utilizacdo. No setor dos produtos de salde, intervém
na sua investigacdo e avaliacdo, no seu registo e na supervisdo do mercado. E também
responsavel pela avaliacdo farmacoterapéutica e econémica das tecnologias de saude em termos
de custo-efetividade, e pelo licenciamento e inspe¢éo das entidades que intervém no processo
— fabricantes, distribuidores e farmécias (DL 176/2006, Artigo 14°; Infarmed, 2018a).

A introducdo de medicamentos de uso humano tem obrigatoriamente de passar por um
rigoroso processo de aprovagéo, que se inicia na investigacdo e desenvolvimento de uma certa
molécula adequada para um medicamento, terminando na sua dispensa e posterior utilizagao.
Podem assim distinguir-se dois niveis de avaliacdo dentro do ciclo de vida do medicamento —
avaliacdo técnico-cientifica e avaliacdo econdmica e de comparticipacdo — que se dividem em

oito etapas, como se pode observar na figura 1 (Infarmed, 2008).
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Figura 1. Circuito do Medicamento de Uso Humano

Avaliacao ECOndm'
Ic.

Prescricao

Inspecgao

Comprovag¢ao de Qualidade
Farmacovigilancia

Dispensa
Investigacao
e
Desenvolvimento

Fonte: Infarmed, 2008

Em todas as etapas, € necessario que se cumpram as normas e requisitos impostos pela
respetiva regulamentacdo, sendo que a decisao de autorizar a introducdo de medicamentos deve
assentar exclusivamente em critérios cientificos, para garantir que 0s medicamentos
introduzidos no mercado nacional respeitam elevados padrdes de qualidade, seguranca, e
eficacia terapéutica (DL 20/2013, Artigo 14°).

A primeira etapa do circuito do medicamento é a I&D - Investigacdo e
Desenvolvimento — de moléculas para a patologia que a industria farmacéutica pretende criar.
Este processo de 1&D ¢ bastante lento, levando normalmente entre doze a treze anos, requer
gastos elevados, e representa uma area de alto risco financeiro devido a existéncia de multiplos
projetos que nédo resultam num produto final aprovado. De acordo com um estudo publicado
em 2016, o custo total da pesquisa e do desenvolvimento de uma nova entidade quimica ou
bioldgica desse ano foi estimado em cerca de 1,926 milhdes de euros (European Federation of
Pharmaceutical Industries and Associations [EFPIA], 2018). No entanto, em média apenas uma
ou duas em cada dez mil substancias sintetizadas em laboratdrios passam com sucesso todas as

etapas de desenvolvimento exigidas para se tornarem um medicamento comercializavel, o que
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reforca o carater arriscado, longo e dispendioso de todo o processo de I&D. Em Portugal, de
acordo com os dados publicados pela EFPIA — European Federation of Pharmaceutical
Industries and Associations — a 1&D das industrias farmacéuticas representou em 2015, cerca
de 75 milhdes de euros (DiMasi, Grabowski, & Hansen, 2016; EFPIA, 2018).

Ap0os concluir o processo de I&D e, por conseguinte, a analise e sintese laboratorial
do novo composto, procede-se a fase seguinte composta pelos testes pré-clinicos. Os testes pré-
clinicos precedem os testes em seres humanos, e resultam da realizag&o de testes in vitro e in
vivo, com 0 objetivo de avaliar a seguranca e a eficAcia do composto, analisando 0s seus
potenciais efeitos e riscos para o ser humano e para o ambiente. Podem assim distinguir-se trés
grandes grupos de testes pré-clinicos: os farmacolégicos, farmacocinéticos e toxicologicos. Os
estudos farmacoldgicos fornecem informagdes acerca do potencial terapéutico do medicamento
e do seu modo de acdo, e também dos seus possiveis efeitos secundarios, e dos efeitos adversos
em sistemas vitais do organismo. Através dos estudos farmacocinéticos sdo recolhidas
informacdes sobre as diferentes fases do medicamento no organismo (de animais), desde a
administracdo ate a sua excre¢do, sendo que as principais fases analisadas sdo a absorcdo, a
distribuicdo, 0 metabolismo, a excrecéo, a inibi¢do ou inducdo enzimatica, e a interacdo com
outros medicamentos. Por sua vez, a analise toxicol6gica implica a realizacdo de estudos para
avaliar a toxicidade geral dos medicamentos, a sua carcinogenicidade, mutagenicidade e
toxicidade sobre a funcdo reprodutora, o risco de desenvolvimento de malformacoes fetais,
entre outros aspetos. A nivel ambiental, a avaliagdo consiste, numa primeira fase, na estimativa
da concentracdo da substancia ativa e dos seus excipientes no meio ambiente e, numa segunda
fase e mediante os resultados obtidos, a analise do seu destino e dos efeitos no sistema trofico
(DL 20/2013, Anexo 1; Infarmed, 2018Db).

Se os estudos decorrentes da fase pré-clinica forem avaliados em conformidade com
todas as normas previstas, elaboradas pelas agéncias legisladoras, segue-se entdo para a
seguinte fase — fase clinica ou de desenvolvimento. Normalmente esta fase tem a duracéo de

trés a seis anos (PricewaterhouseCoopers [PwC], 2013).

Em Portugal, os ensaios clinicos sao regidos pela Diretiva 2001/20/CE de 4 de abril.

De acordo com a mesma, um «Ensaio ou Ensaio Clinico» é:
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“Qualquer investigag¢do conduzida no ser humano, destinada a descobrir
ou verificar os efeitos clinicos, farmacoldgicos efou o0s outros efeitos
farmacodindmicos de um ou mais medicamentos experimentais, e/ou a identificar os
efeitos indesejaveis de um ou mais medicamentos experimentais, e/ou a analisar a
absorco, a distribuicdo, o metabolismo e a eliminagdo de um ou mais medicamentos

experimentais, a fim de apurar a respetiva inocuidade e/ou eficacia” (Diretiva
2001/20/CE, Artigo 2°, p.6).

A fase clinica do desenvolvimento de um medicamento — a fase em que ocorrem 0s
ensaios clinicos — divide-se em quatro fases diferentes e sequenciais, sendo que em Portugal
decorreram um total de 142 ensaios clinicos de Fases I 11 11 e IV, no ano de 2016 (APIFARMA,
2017).

Para poderem realizar-se os ensaios clinicos de um novo medicamento em humanos,
é necessario submeter um dossier de informacao — Investigational New Drug — aos respetivos
orgaos reguladores, que deve conter os resultados pré-clinicos obtidos, a estrutura quimica do
medicamento, 0 seu modo de atuacéo, a toxicidade e os efeitos secundarios detetados nos testes
em animais, e a caraterizacdo do processo de producéo do farmaco. Deve também descrever o
planeamento dos ensaios clinicos em humanos no que diz respeito ao numero de participantes,
a descricdo detalhada dos ensaios que se pretendem realizar, aos centros implicados, aos
critérios de selecdo dos doentes, as medidas de eficacia e de seguranca previstas, entre outros
fatores. As duas entidades envolvidas neste processo sdo o Infarmed, que é responsavel pela
monitorizagdo e supervisdo de todo o processo, e a Comissdo de Etica para a Investigagio
Clinica — CEIC — que certifica os aspetos éticos que envolvem a sua realizacdo. Assim, para
além desta fase avaliar a seguranca e a eficacia dos medicamentos, tenta também reduzir ao

mMAaximo o0s seus possiveis efeitos secundarios (APIFARMA, 2018b; Infarmed, 2008).

Para garantir a Autorizagdo da Introdugéo no Mercado — AIM — de um medicamento,
e para que seja comercializado e dispensado, séo realizadas avalia¢Ges rigorosas por parte do
Infarmed, que pretendem determinar a relacdo risco-beneficio do medicamento, e a sua
seguranca, eficacia e qualidade. Se todas as condic¢des forem cumpridas, 0 novo medicamento
obtém a sua AIM através da entrega prévia do dossier de informagdo ‘Investigational New
Drug’ ao Infarmed, que contem todas as informagdes do medicamento, seguindo as diretivas
presentes no artigo 15° do capitulo 11 do Estatuto do Medicamento (DL 176/2006, Artigo 15°).
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Apos a obtencdo da AIM, inicia-se entdo o processo de fabrico e distribuicdo do
medicamento, sendo que a entidade coordenadora do licenciamento industrial € o Ministério da
Economia. No entanto, o Infarmed participa como entidade consultada, estabelecendo normas
e orientacOes pelas quais os produtores e distribuidores necessitam de se reger, relacionadas
com as boas préticas do fabrico de medicamentos e da sua distribuicdo. Depois de todos estes
processos altamente regulamentados e supervisionados pelas entidades competentes serem

aprovados, 0 medicamento chega finalmente ao consumidor (Infarmed, 2008).

No que diz respeito a sua dispensa, os medicamentos sdo classificados em dois tipos:
0S que necessitam de receita médica; 0s que nao necessitam de receita médica. Os
Medicamentos Sujeitos a Receita Médica — MSRM — sdo apenas dispensados por um
profissional de satde qualificado, mediante a apresentacdo de uma receita médica valida, em
locais de venda devidamente legislados pelo Infarmed — as Farmécias. Ja os Medicamentos N&o
Sujeitos a Receita Médica — MNSRM — podem ser dispensados sem a obrigacdo de apresentar
uma receita médica e podem ser obtidos em Farmacias e fora destas, como em locais de venda
de MNSRM, que tém de obedecer a requisitos legais e regulamentares. O Infarmed tem como
obrigacdo regulamentar e licenciar a atividade destes espacos, e controlar a sua manutencao e
servico, de acordo com as boas praticas de farméacia (DL 176/2006, Artigo 113°; DL 134/2005,
Artigo 1°; Infarmed, 2008; Lei 11/2012, Artigo 120°-A).

A ultima fase do ciclo do medicamento é a sua utilizacdo, sendo que o Infarmed é
ainda responsavel pela monitorizacdo do mercado, que é realizada através do Observatorio do
Medicamento e de Produtos de Saude, que examina e analisa as condi¢fes de acessibilidade
dos medicamentos ao mercado, e pelo Sistema Nacional de Farmacovigilancia, que é
responsével pela avaliacdo, detecdo, e registo das reacOes adversas notificadas em relacdo a

qualquer medicamento, determinando a sua incidéncia, gravidade e causa (Infarmed, 2008).

Pode-se assim verificar que todo o circuito do medicamento é controlado e
supervisionado pelas entidades competentes, de modo a garantir ao consumidor a maior
seguranca e eficicia possivel de cada medicamento. Por sua vez os profissionais de saude
também exercem um papel fundamental em todo o circuito do medicamento, sendo que o seu
papel enquanto profissional ndo termina na dispensa do medicamento ao consumidor, passando

também por um aconselhamento e acompanhamento do utente (Infarmed, 2018a).
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Capitulo 2 — Residuos Farmacéuticos no Ambiente e

Diferentes Fontes de Contaminacao
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2. Residuos Farmacéuticos no Ambiente e Diferentes Fontes de

Contaminacéao

Na atualidade, a pratica da medicina moderna ndo pode ser idealizada nem realizada
sem o recurso a produtos farmacéuticos. O progressivo crescimento da populagdo mundial, o
aumento do investimento no setor da saude, 0s avangos na pesquisa e desenvolvimento de novos
farmacos, e uma maior disponibilidade do mercado global, levaram ao aumento exponencial da
utilizacdo de produtos farmacéuticos nas ultimas décadas. Simultaneamente, os métodos
analiticos e tecnol6gicos laboratoriais também evoluiram, possibilitando a detecdo de
substancias farmacéuticas nos meios aquatico e terreste, desde o micrograma por litro (ug/L)
até ao picograma por litro (pg/L A utilizacdo de medicamentos assume-se assim como
fundamental para a vida humana e animal, tanto a nivel do tratamento de doengas como da sua
prevencdo. N&o obstante, e tendo em conta a natureza dos compostos farmacéuticos, estas
substancias acabam por ter efeitos negativos no meio ambiente, nos animais e nos

microrganismos existentes (Beek et al., 2016; Boxall, 2004).

Os residuos medicamentosos podem interagir com o meio ambiente de varias formas:
0s compostos podem sofrer diluicdo ou adsor¢do a materiais inertes, podem-se depositar em
sedimentos, sofrer reacdes de hidrélise, de foto-oxidacdo pela luz solar ou de degradacdo
microbiologica, com consequente surgimento de novas estruturas, e com efeitos bioldgicos
potencialmente distintos. Para além disso, apesar de existirem milhares de compostos
farmacéuticos diferentes, 0s seus residuos dividem-se em dois grandes grupos: POE — Poluentes

Organicos Emergentes; APl — Active Pharmaceutical Ingredients (Nunes, 2010).

Os Poluentes Organicos Emergentes representam uma ampla variedade de compostos
quimicos presentes em diversos produtos, sendo considerados como potenciais ameagas para
0s ecossistemas ambientais, e também para a salde e seguranga humana. A forma de
contaminacdo do meio ambiente destes compostos depende do seu padrdo de utilizacdo e
aplicacdo, podendo ser distribuidos desde a sua producéo, até a sua utilizagéo e descarte. Apos
a sua entrada no meio ambiente, estes compostos estdo sujeitos a processos que contribuem
para a sua posterior eliminagcdo, sendo que o tipo de transformacgdes que ocorrem depende
também do meio contaminado, como por exemplo as dguas subterraneas e superficiais, ou 0

solo. Estes POE podem ser encontrados em diversos grupos de compostos, sendo que as
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principais classes se encontram descritas na tabela 1 (Farré, Pérez, Kantiani, & Barcelo, 2008;
Silva & Collins, 2011).

Tabela 1. Principais Classes de Poluentes Organicos Emergentes

Classes de POE Exemplos

Produtos Farmacéuticos

. . . Acido Acetilsalicilico, Diclofenac, Paracetamol, Cetoprofeno,
Analgésicos e Anti-Inflamatorios .
Acetoaminofeno, Ibuprofeno

o Clorotetraciclina, Eritromicina, Sulfametoxazol, Trimetoprim,
Antibiodticos . o
Lincomicina

Medicamentos de uso Psiquiatrico  Carbamazepina, Diazepam, Fluoxetina, Paroxetina

Reguladores Lipidicos e os seus . . . .
Acido Clofibrico, Acido Fenofibrico, Benzafibrato

Metabolitos
Bloqueadores-Beta Atenolol, Propanolol, Metoprolol, Betaxolol
Meio de Contrastes de Raio-X Diatrizoato, lopromida, Iopamidol, Iomeprol
Contracetivos Etinilestradiol, Desogestrel, Mestranol
Produtos de Higiene Pessoal
Fragancias Almiscares Nitratos, Policiclicos e Macrociclicos
Protetores Solares Benzofenonas, Parabenos
Repelentes de Insetos N, N-Dietiltoluamida
Antisséticos Triclosano, Clorofeno
Interferentes Endécrinos
Aditivos Industriais Acido Etilenodiamino Tetra-Acético (EDTA)
Alquilfendis Lineares, Carboxilados (SPC) e Etoxilados
Surfactantes (nao ionicos)
(APEQ)

Testosterona, Progesterona, Estrona,
17B-Estradiol
Agrotoéxicos Atrazina, Clordano, Dieldrin, Hexaclorobenzeno

Hormonas Naturais

Hidrocarbonetos Poliaromaticos

Benzo[a]pireno, Fluoranteno, Antraceno, Naftaleno
(PAH)
3,37 ,4,4° — Tetraclorobifenil (PCB 77),
3,4> 4’ 5 — Tetraclorobifenil (PCB 81)
Ftalatos Dietilftalato, Dibutilftalato

Dioxinas e Furanos 2,3,7,8-Tetracloro-p-Dioxina (2,3,7,8-TCDD)

Bifenilas Policloradas (PCB)

Anfetaminas, Cocaina,

Drogas de Abuso ] o . ) .
3.4-Metilenodioximetanfetamina (MDMA), Tetrahidrocanabinol

Fonte: Adaptado de Silva & Collins, 2011
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Por outro lado, segundo a U.S. Food and Drug Administration — Agéncia do
Departamento de Saude e Servicos Humanos dos Estados Unidos — um Active Pharmaceutical
Ingredient designa uma substancia que quando é utilizada na producdo de um farmaco se
torna num ingrediente ativo do mesmo. Estas substidncias fornecem ‘“atividades
farmacoldgicas ou outros efeitos diretos quando utilizadas para diagndéstico, cura,
mitigacdo, tratamento ou prevencdo de uma doenca, ou para afetar a estrutura e a funcédo
do corpo” (Food and Drug Administration [FDA], 2015, p.4). Os APl sdo pequenas
moléculas que possuem atividade farmacoldgica, imunolédgica ou metabolica, estando presentes
na composicdo de mais de vinte mil produtos farmacéuticos orais, parentéricos e topicos. Sendo
classificados como microcontaminantes, os APl contaminam o meio ambiente principalmente
através de: residuos domésticos; residuos de medicamentos veterinarios; residuos da industria;
residuos hospitalares e de servigos de salde. Os API, muitas vezes devido a eliminagdo
inadequada de residuos medicamentosos, acabam por alcancar esgotos, aguas superficiais,
subterraneas ou potaveis, ambientes marinhos e terrestres, e até mesmo animais e produtos da
cadeia alimentar (Kadam, Patil, Patil, & Tumkur, 2016; Lindberg, Ostman, Olofsson, Grabic,
& Fick, 2014).

Figura 2. Principais Vias de Entrada de Residuos Medicamentosos no Meio Ambiente
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Fonte: Adaptado de Boxall et al., 2012
Ao observar a figura 2, verifica-se que a contaminacdo do meio ambiente com API e

POE pode provir de diversas fontes, sendo que as principais vias de entrada destes residuos séo
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através do uso humano de medicamentos, do descarte inadequado de medicamentos, do uso
veterinario, agrario e em aquacultura, do uso hospitalar e das producdes industriais (Boxall et
al., 2012).

2.1. Contaminagdo Humana

Existe um aumento no nimero de substancias medicamentosas utilizadas, no seu
potencial farmacologico, no nimero de patologias trataveis e no numero de unidades
consumidas. Um dos principais fatores que contribui para o aumento dos residuos
medicamentosos no meio ambiente, € 0 seu consumo por parte do homem — uso humano — e as
respetivas consequéncias que advém desse consumo, tais como: metabolismo e excrecao;
descarte inadequado de medicamentos; utilizacdo de produtos de higiene e cuidado pessoal
(Daughton & Ternes, 1999).

2.1.1. Metabolismo e Excrecéo

Os farmacos podem ser administrados por via oral, topica ou parentérica. Apds a sua
administracdo, sdo absorvidos, distribuidos, metabolizados e excretados pelo organismo do
paciente, dependendo da sua via. Estes processos de metabolismo e excrecédo alteram a estrutura
quimica dos medicamentos tornando-os mais polares e hidrossollveis, o que melhora e facilita
0 seu processo de eliminacdo. Deste modo, a contaminacdo do ambiente aquatico, por exemplo,
ndo ocorre unicamente por intermédio do composto farmacéutico original, mas também através
de um conjunto de compostos que derivam da substancia inicialmente administrada (Tambosi,
Yamanaka, José, & Moreira, 2010).

Figura 3. Metaboliza¢do de um Farmaco através das ReacGes de Fase | e Fase Il

Reacio Fase 1 Reacgio Fase 11
Medicamento Metabolito Fase I Metabolito Fase 11
» Oxidagdo » Conjugagio com:
* Redugio Acido glicurénico
» Hidrdlise Sulfato

Aminoacido

Fonte: Adaptado de Daughton & Ternes, 1999
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A figura 3 ilustra as reagdes de fase | e fase Il que ocorrem na metabolizacdo de um
farmaco. Na primeira fase ocorre a biotransformacéo do farmaco original num metabdlito mais
polar, através de varias reacfes bioquimicas, incluindo oxidacdo, reducdo e hidrdlise. Nas
reacOes de fase I, os metabolitos gerados na fase | s&o conjugados com moléculas endogenas
e altamente polares, como o acido glicuronico, o sulfato ou aminoacidos, gerando conjugados
mais polares e faceis de serem posteriormente excretados pela urina e pelas fezes. No entanto,
a eficacia da metabolizacdo pode variar consoante o fArmaco, pois a expressdo genética das
enzimas responsaveis pelo processo de biotransformacdo e de metabolizagdo apresenta uma
multiplicidade de formas diferentes (Brito, 2015; Daughton & Ternes, 1999; Tambosi et al.,
2010).

A transformacao completa do farmaco em metabolitos € um processo que nem sempre
ocorre, ou seja, usualmente uma determinada parte do farmaco é excretada inalterada. Na tabela
2 sdo apresentados diferentes exemplos de percentagens de compostos de farmacos excretados

do corpo humano e encaminhados para ETAR (Pal, Gin, Lin, & Reinhard, 2010).

Tabela 2. Percentagem de Compostos de Farmacos Excretados do Corpo Humano e Encaminhados

para ETAR
Classe Principio Ativo Percentagem Excretada
Trimetopim >70 %
Antibidticos Ciprofloxacina >70 %
Sulfametoxazol 6—-39%
Ibuprofeno <5%
Analgésicos e Anti- Diclofenac 6-39%
Inflamatorios Acido Salicilico 6-39 %
Paracetamol <5%
Antiepiléticos Carbamazepina <5%
Propanolol <0,5%
Beta-Bloqueadores
Atenolol 50-90%
Antidislipidémicos
(Reguladores Lipidicos do Bezafibrato 40 —-69 %
Sangue)

Nota: Baixa (< 5%); Moderadamente Baixa (6 — 39%); Relativamente Alta (40 — 69%); Alta (= 70%)

Fonte: Adaptado de Pal et al., 2010
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2.1.2. Descarte inadequado de medicamentos

Muitos API séo descartados para 0 meio ambiente devido ao incorreto descarte dos
produtos farmacéuticos. Estes residuos sdo posteriormente encaminhados para Estaces de
Tratamento de Aguas Residuais — ETAR — ou para esta¢es de tratamento de residuos sélidos
urbanos, sendo que este processo de descarte incorreto € considerado a segunda maior via de
entrada de API no meio ambiente (Health Care Without Harm [HCWH], 2013).

A maioria dos medicamentos que ja ndo sdo utilizados pelo utente acabam por
acumular-se na sua habitacéo, sendo depois descartados através do lixo doméstico ou da sanita.
Isso deve-se principalmente a prescri¢cdo de medicamentos em excesso por parte dos médicos,
a uma alteracdo da medicacdo, a ndo adesdo dos pacientes a terapéutica, a suspensdo da
terapéutica — devido a ocorréncia de efeitos secundarios, da ndo eficacia do medicamento, ou
da sua interrupcdo pois ja foi obtido o efeito esperado — e a apresentacdo inadequada das
embalagens (Braund, Peake, & Shieffelbien, 2009; Dias-Ferreira, Valente, & Vaz, 2016;
Kusturica, Tomas, & Sabo, 2016; Mendes, Criséstomo, Marques, Martins, Rodrigues, &
Ribeiro, 2010; Tong, Peake, & Braund, 2011).

Em setembro de 2014 foi realizada a primeira campanha a nivel nacional pela
Sociedade Gestora de Residuos de Embalagens e Medicamentos — denominada de
VALORMED - sobre os residuos farmacéuticos domésticos gerados nas familias, explorando
as atitudes das pessoas e a sua percecdo de risco associada aos residuos. O estudo abrangeu
todas as regides em Portugal de norte a sul, incluindo as areas rurais e metropolitanas (Lisboa
e Porto), para refletir a diversidade geografica do pais. Por outro lado, foi garantida a dispersao
dos entrevistados, tendo em conta fatores como a idade, a estrutura familiar, o nivel de educacéo
ou a situacdo profissional, entre outros, o que garantiu também a diversidade sociologica da

amostra (Dias-Ferreira et al., 2016).

Nesse estudo, concluiu-se que em média, cada familia tinha 1097g de produtos
farmacéuticos em casa, dos quais 20% estavam em uso, 72% ndo estavam em uso e 8% ja tinha
expirado a data de validade. Os produtos farmacéuticos ndo utilizados foram mantidos em casa
por diversas razdes, sendo que 43% dos inquiridos indicaram que 0s mantiveram pela

possibilidade de serem utilizados no futuro (principalmente analgésicos e anti-inflamatorios), e
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cerca de 33% referiram o facto do medicamento ndo ter ainda expirado, mesmo que néo
previssem o seu uso futuro, introduzindo um grande intervalo de tempo entre a aquisi¢céo e o
descarte. Para além disso, 17% dos inquiridos referiram também a prescri¢cdo excessiva de
medicamentos por parte dos médicos, o que leva a acumulacdo de medicamentos ndo utilizados

€m casa.

Quando questionados acerca do que consideram necessario para devolver os
medicamentos ndo utilizados & farmécia, 42% dos inquiridos referiram serem precisas
melhorias logisticas, pontos de eliminacdo mais proximos, e condi¢des adequadas em casa para
armazenar lixo farmacéutico. Para além disso, 22% referiram também a necessidade de obter
mais informagfes sobre os beneficios do retorno dos residuos, e 11,5% dos inquiridos
demonstraram falta de confianca no sistema proposto (Dias-Ferreira et al., 2016).

Gréfico 2. Formas de Descarte de Medicamentos e Respetivas Embalagens em Portugal e Respetiva

Percentagem

mE Devolucdo em
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Sanita
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Fonte: Adaptado de Dias-Ferreira et al., 2016

O gréfico 2 apresenta as formas como os inquiridos se descartam dos medicamentos e
das suas embalagens, sendo que 69% afirmam devolver os residuos farmacéuticos em farmacias
locais, apesar de se considerar que este valor é superestimado pois os valores de recolha de
residuos fornecidos pela VALORMED séo bastante inferiores aos obtidos. Essa discrepancia
entre as respostas obtidas e os valores reais podem ser resultado da intencdo de ndo dar uma
resposta errada, pois a pratica de devolver medicamentos € uma ideia recente entre as familias

portuguesas, e o intervalo de tempo entre a aquisi¢cdo dos medicamentos e do seu descarte é
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relativamente longo, visto que os inquiridos tendem a manter os medicamentos na sua
residéncia por grandes periodos. Ainda assim, a percentagem de inquiridos que elimina estes

residuos através do lixo doméstico é de 25%, um valor bastante elevado.

Em conclusdo, as principais barreiras identificadas no estudo para eliminar de forma
adequada os medicamentos foram principalmente as rotinas estabelecidas (por ser mais
facil/pratico descartar diretamente no lixo doméstico) e a falta de alternativas de pontos de
eliminacdo proximos. Deve assim ser feito um reforgo da comunicacdo e da informagéo
transmitida a populacdo sobre a gestdo dos residuos farmacéuticos, para garantir que um maior
volume destes residuos é descartado e posteriormente eliminado da forma mais adequada (Dias-
Ferreira et al., 2016).

2.1.3. Produtos de Higiene e Cuidado Pessoal

Para além dos medicamentos usados para fins terapéuticos, existem muitos outros
compostos que sdo igualmente encontrados no meio ambiente e que o contaminam, podendo
ter implicagbes potencialmente importantes para a salde humana e para 0s ecossistemas,
nomeadamente os Produtos de Higiene e Cuidado Pessoal — PHCP. Estes produtos sao bastante
importantes pois sdo produtos utilizados diariamente, e s&o descarregados no meio ambiente de
diversas formas e em quantidades bastante elevadas, entre os quais se podem destacar: pastas
de dentes, cosméticos, sabonetes, cremes, desodorizantes, repelentes de insetos, tintas de cabelo
e detergentes (Boxall et al., 2012; Breton & Boxall, 2003; Liu & Wong, 2013; Nunes, 2010;
Pietrogrande & Basaglia, 2007; Rudd, Ankley, Boxall, & Brooks, 2014).

Os PHCP séo libertados para o meio ambiente durante o seu fabrico, utilizacdo e
descarte, e normalmente sdo detetados em meios aquaticos. Apesar de existir alguns PHCP que
sdo fortemente adsorvidos e persistentes nos solos, a maioria apresenta uma alta polaridade —
alta solubilidade em agua — que facilita o seu transporte em ambientes aquéaticos. Apesar dos
tratamentos de efluentes realizados nas ETAR, sdo encontrados diversos compostos presentes
na composicdo dos PHCP nos ecossistemas aquaticos, o que também pode pdr em risco as

espécies aquaticas. Na tabela 3 sdo apresentados os principais poluentes presentes nos PHCP
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(Boxall et al., 2012; Breton & Boxall, 2003; Daughton & Ternes, 1999; Hirsch, Ternes,
Haberer, & Kratz, 1999; Ramirez et al., 2009).

Tabela 3. Principais Poluentes dos Produtos de Higiene e Cuidado Pessoal

PHCP Poluentes

Frasinci Almiscares Sintéticos e Policiclicos
ragancias
g (ex. Galaxolida ou Tonalide)

Benzofenonas, Parabenos (ex. Etilhexil
Protetores Solares .
Triazona)

Antissépticos

. . Triclosan, Clorofeno e Triclocarban
(Desinfetantes / Bactericidas)
Repelente de Insetos N-N-Dietiltoluamida

Fonte: Adaptado de Silva & Collins, 2011; Yang, Ok, Kim, Kwon, & Tsang, 2017

Existem varios estudos que identificam o metilparabeno e o propilparabeno como
sendo os parabenos detetados de forma mais abundante em estacdes de tratamento de aguas
residuais, em concentragdes até 30 ug/L e 20 pg/L. Por sua vez, o triclosan e o triclocarban séo
bactericidas muito utilizados em produto/s como cosmeticos, desodorizantes, cremes ou
sabonetes, e sdo frequentemente detetados nos efluentes de ETAR de véarios paises, em
concentragOes de 0,2 pg/L a 16,6 pg/L, e de 0,08 ng/L a 2,7 pg/L, respetivamente (Carmona,
Andreu, & Picd, 2014; Gonzélez-Marifio, Quintana, Rodriguez, & Cela 2011; Kasprzyk-
Hordern, Dinsdale, & Guwy, 2008; Liu & Wong, 2013; McAvoy, Schatowitz, Jacob, Hauk, &
Eckhoff, 2002; Subedi, Balakrishna, Sinha, Yamashita, Balasubramanian, & Kannan, 2015;
Yu, Wu, & Chang, 2013; Zhao et al., 2013).

O DEET - N-N-Dietiltoluamida — é o ingrediente ativo mais utilizado em repelentes
de insetos, sendo um composto persistente no meio aquatico. Embora tenha sido detetado em
ETAR a nivel mundial, as suas concentracGes em efluentes sdo relativamente baixas, devido ao
seu baixo fator de bioconcentragcdo. Brausch e Rand (2011) relataram que o composto foi
detetado em 95% das amostras analisadas no seu estudo, em concentracbes médias de
aproximadamente 0,2 ug/L. Para além disso, o nivel de DEET detetado ¢ significativamente
reduzido no Inverno, devido a baixa utilizacdo de repelentes neste periodo do ano (Costanzo,
Watkinson, Murby, Kolpin, & Sandstrom, 2007; Glassmeyer et al., 2005; Knepper, 2004; Sui,
Huang, Deng, Yu, & Fan, 2010; Wang et al., 2013).
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As fragancias também tém sido alvo de grandes investigacbes em relacdo a sua
presenca no meio ambiente. Os almiscares sintéticos e policiclicos, como a galaxolida ou o
tonalid, sdo os compostos mais utilizados para produzir fragancias, encontrando-se em produtos
como desodorizantes, sabonetes ou detergentes. Estes dois compostos sdo regularmente
detetados em efluentes de ETAR em concentragdes entre 0,04 e 13,7 pg/L, e num estudo
conduzido em 40 ETAR nos Estados Unidos, as concentracbes médias detetadas de galaxolida
e tonalid foram de 1,86 pg/L (0,45 pg/L a 4,79 ug/L) e de 0,18 pg/L (0,05 ug/L a 0,44 pg/L)
respetivamente (Brausch & Rand, 2011; Daughton & Ternes, 1999; Sun, Casteel, Dai,
Wehmeyer, Kiel, & Federle, 2014).

Os Filtros UV — Ultravioleta — sdo utilizados em protetores solares, cremes e
cosmeticos para proteger a pele da radiacdo ultravioleta, e nos Gltimos anos o seu uso tem
aumentado devido as preocupacdes crescentes com os efeitos adversos que podem ter para a
salide humana. Alguns estudos realizados em efluentes de ETAR na Suica detetaram filtros UV
em todas as amostras testadas, apesar de em concentragdes relativamente baixas. Uma outra
pesquisa na China e em Hong Kong detetou doze filtros UV em cinco ETAR, onde trés
compostos da familia das benzofenonas foram detetados com uma frequéncia de 80% nos seus
efluentes, havendo também uma tendéncia para detetar concentracdes mais altas destes
compostos na época do verdo (Kasprzyk-Hordern et al., 2008; Poiger, Buser, Balmer,
Bergqvist, & Miiller, 2004; Tsui, Leung, Lam, & Murphy, 2014).

2.2. Contaminacao Veterinaria

Os Medicamentos de Uso Veterindrio — MUV — tém um papel fundamental no mundo
animal a nivel mundial, garantindo a producéo de alimento de boa qualidade e de custo reduzido
para milhdes de consumidores. No entanto, estes medicamentos tém sido detetados nos solos,
nas aguas superficiais e nos lencdis freaticos a nivel mundial (Hamscher, Sczesny, Hoper, &
Nau, 2002; Kolpin et al., 2002).

O uso de MUV ¢ uma forma de contaminacdo do ambiente igualmente importante
devido a grande utilizacdo destes compostos a nivel mundial. Os criadores de gado adicionam

suplementos a racdo que utilizam, recorrendo a varios compostos de diversas classes
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terapéuticas, onde se incluem medicamentos antimicrobianos, antiprotozoarios,
ectoparasiticidas e endoparasiticidas, e hormonas. Assim sendo, as vias de entrada mais
importantes destes medicamentos no meio ambiente sdo, provavelmente, a descarga direta de
produtos em aquicultura, a excrecdo de substancias na urina e fezes de animais de criacéo, e a
lavagem de tratamentos topicos de animais de criacdo (Boxall, Kolpin, Halling-Sgrensen, &
Tolls, 2003).

Devido a constante utilizacdo e em grandes quantidades, os efeitos que podem ocorrer
da presenca destas substdncias no ambiente sdo acentuados. Os MUV sdo muitas vezes
administrados em animais domesticos ou em gado para tratar ou prevenir doencas, mas o seu
maior impacto advém da sua ampla utilizacdo nas industrias de bovinos, suinos, galinaceos, e
na aquicultura e apicultura. Os principais grupos de medicamentos de uso veterinario sdo 0s
parasiticidas (endoparasiticidas e ectoparasiticidas), 0s antimicrobianos (antibi6ticos e
antifingicos), os imunologicos, as hormonas, os promotores de crescimento, e 0s anti-
inflamatdrios (Beek et al., 2016).

Gréfico 3. Vendas de Medicamentos de Uso Veterinario em Percentagem (%) em Portugal, no

Mercado da Satde Animal no ano de 2016, por Grupos Terapéuticos

%o

Parasiticidas

7%

Antimicrobianos

10% 30%

Imunolégicos
Outros

Promotores de Crescimento
24%
Hormonas
24%
B Anti-Inflamatorios

Fonte: Adaptado de APIFARMA, 2017

Como se observa no grafico 3, também em Portugal do total de MUV vendidos em
2016, os medicamentos parasiticidas, os antimicrobianos (antibidticos e antifungicos) e os
imunoldgicos representaram cerca de 78% do mercado, o que reforca a grande utilizacdo destes
trés grupos terapéuticos no setor animal (APIFARMA, 2017; Boxall et al., 2003; DL 176/20086,

Artigo 3°; Oliveira, Oliveira, Amorim, Domingues, & Soares, 2009).
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Os medicamentos veterinarios e 0s seus metabolitos sdo excretados através da urina e
fezes dos animais, podendo contaminar o solo ou atingir as aguas superficiais e subterraneas,
de forma direta ou indireta. A contaminag¢do do meio ambiente com MUV é também dependente
do tipo de composto, e da forma pela qual € feita a administracdo do farmaco ao animal. Das
varias formas de entrada de medicamentos de uso veterindrio no meio ambiente, podem-se
destacar as seguintes: utilizacéo de residuos no solo para adubacao; contaminacao direta do solo
com urina e fezes de animais; contaminacéo através da utilizacdo de fa&rmacos no tratamento de
animais domésticos; descarte inadequado de medicamentos veterinarios nao utilizados ou fora
de validade; contaminacdo aquatica direta através da utilizacdo de farmacos em aquacultura,
contaminacdo do meio aquético ou terrestre durante o processo de formulagéo e fabrico dos
mesmos. A crescente producéo industrial de animais para consumo humano em todo 0 mundo,
levou ao aumento e ao fortalecimento do uso dos MUV, e a potenciacdo da entrada de
compostos veterinarios no ambiente da-se normalmente devido a ma utilizacdo dos
medicamentos e/ou ma gestdo dos seus residuos. O uso inadequado de MUV, isto é, a utilizacdo
de dosagens maiores do que as necessarias com o propoésito de otimizar a producéo, destaca-se
como um exemplo de ma aplicacdo destes medicamentos. No entanto, as vias de entrada dos
MUYV nos ecossistemas aquatico e terrestre mais preocupantes, sdo através da aquacultura, do
tratamento de gado e da utilizacdo de estrume contaminado na agricultura (Beek et al., 2016;
Boxall et al., 2012).

Neste sentido, e com o0 objetivo de proteger a saude publica a nivel europeu, a
Comisséo Europeia criou o0 Regulamento (UE) N.° 37/2010 de 22 de dezembro de 2009, relativo
as “substancias farmacologicamente ativas e a sua respetiva classificacdo no que respeita aos
limites maximos de residuos nos alimentos de origem animal” (JO L 15 de 20.1.2010, p.1).
Desta forma, todos os Estados-Membros da Unido Europeia tém de cumprir todos os elementos
presentes no regulamento, garantindo assim que estes alimentos ndo contém residuos de

substancias farmacologicas acima dos limites estabelecidos (JO L 15 de 20.1.2010)

2.3. Contaminagao Industrial

Estudos recentes mostram que as concentra¢cdes ambientais de produtos farmacéuticos

excretados por seres humanos séo reduzidas, quando comparadas com as emissoes diretas das
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fabricas de producdo de medicamentos, sendo que em alguns casos chegam até a ultrapassar as
concentragdes do limiar toxico permitido. Também por isso, 0s riscos ambientais associados ao
fabrico de medicamentos compreendem niveis de toxicidade mais elevados e consequéncias
ambientais mais severas (Fick, Soderstrom, Lindberg, Phan, Tysklind, & Larsson, 2009;
Larsson, 2014; Rutgersson et al., 2014).

Em 2007, foi publicado o primeiro de uma série de artigos que relatou emissdes de
industrias de producéo de medicamentos muito elevadas, em Patancheru, india. Esta area é um
centro importante da producdo mundial de medicamentos a granel, e apresenta um numero
bastante elevado de industrias farmacéuticas reunidas numa area limitada. As concentracfes
nos efluentes de uma ETAR que recebeu &guas residuais de cerca de 90 unidades industriais
foram, para alguns produtos farmacéuticos, superiores as detetadas no sangue de pacientes que
tomam os respetivos medicamentos. A concentracao de ciprofloxacina, um antibiético de amplo
espectro, chegou a atingir 31 mg/L, um valor aproximadamente um milh&o de vezes maior que
o0 registado regularmente em efluentes de esgoto municipais tratados e, consequentemente,
toxico para uma variedade de organismos. Em alguns casos, a libertacdo total estimada de
ciprofloxacina durante um dia foi de aproximadamente 45kg, o que equivale ao consumo total
da substancia na Suécia num periodo de cinco dias. Estas descargas levaram a poluicédo severa
do solo e do solo irrigado, dos sedimentos de rios, de aguas superficiais e de agua potavel (Fick
et al., 2009; Kristiansson et al., 2011; Larsson, Pedro, & Paxeus, 2007; Lindberg, Wennberg,
Johansson, Tysklind, & Andersson, 2005; Rutgersson et al., 2014).

Existem também outros estudos em paises como a Coreia, Taiwan ou no Paquistéo,
que também relatam concentragdes de API elevadas, relacionadas as descargas de inddstrias
farmacéuticas. Nos afluentes de quatro estagcdes de tratamentos de tratamento de aguas
provenientes de industrias farmacéuticas na Coreia, os farmacos mais detetados foram os AINE
— Anti-Inflamatorios Nao Esteroides, e a carbamazepina e a cafeina. Também no Taiwan, um
estudo realizado demonstra que as industrias farmacéuticas realizam descargas de
medicamentos significativas nas aguas superficiais de Taipei, podendo-se encontrar farmacos
que apresentam concentragfes maximas até 7,84 ug/L. No Paquistdo, os niveis de antibioticos
mais elevados detetados foram registados em efluentes de instalagdes de producao de farmacos,

onde se verificaram concentragdes maximas de ciprofloxacina de 6200 ng/L, ou concentragdes
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méaximas de trimetoprim de 28 000 ng/L, por exemplo (Khan, Berglund, Khan, Lindgren, &
Fick, 2013; Lin & Tsai, 2009; Sim, Lee, Lee, Shin, Hwang, & Oh, 2011).

Pode-se assim constatar que existe uma necessidade clara de um monitoramento mais
amplo das emissdes de residuos farmacéuticos, podendo-se constatar que 0s incentivos ao
investimento em tecnologias que melhorem a eficiéncia das ETAR sdo fundamentais para
garantir que as descargas de medicamentos sdo mais seguras. Apesar dos maiores incentivos
aos investimentos serem econdmicos, existem varias empresas de medicamentos, farmacias,
organizacOes de salde e 6rgdos reguladores que desempenham um papel fundamental na
influéncia de empresas e industrias de medicamentos a utilizarem tecnologias mais ecologicas.
A comunicacdo social também ndo deve ser negligenciada, e se as partes responsaveis pela
maior poluicdo industrial forem reconhecidos, mais facilmente os media podem exercer pressao

para melhorar a situacdo (Larsson, 2014).

2.4. Contaminacado Hospitalar e de Servicos de Saude

Em conformidade com o Decreto-Lei n.° 73/2011 de 17 de junho, os Residuos

Hospitalares — RH — sdo definidos como:

“Os residuos resultantes de atividades de prestacdo de cuidados de saude a
seres humanos ou a animais, nas areas da prevencdo, diagnéstico, tratamento,
reabilitacdo ou investigacdo e ensino, bem como de outras atividades envolvendo

procedimentos invasivos, tais como acupunctura, piercings e tatuagens” (DL
73/2011, Artigo 3°, p.3254).

Nas Ultimas décadas, com o desenvolvimento da ciéncia médica, a producéo e o
consumo de produtos farmacéuticos aumentou consideravelmente, levando a melhores
condigdes de vida e a uma maior expetativa de vida. No entanto, isso traduziu-se num aumento
exponencial da utilizagdo de farmacos a nivel doméstico, e principalmente a nivel hospitalar e
em unidades de saude, o que fez com que os efluentes hospitalares se tornassem numa das

principais vias de entrada de medicamentos no meio ambiente (Li, 2014; Sim et al., 2011).

Existem atualmente diversos estudos que relatam a presenca de elevadas

concentracOes de farmacos em efluentes de hospitais e, consequentemente, nos efluentes das
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ETAR que realizam o tratamento dessas aguas. Em Espanha, foram detetados residuos de doze
medicamentos de uso humano em efluentes hospitalares, incluindo AINE, antibioticos e beta-
blogueadores, registando concentragdes até 151 pg/L. Também na Noruega foram detetadas
altas concentragdes de AINE e antibioticos nos efluentes de dois hospitais, em concentracGes
até 1368 ug/L, e num estudo em seis efluentes de hospitais do Taiwan, mais de metade das
amostras recolhidas continham estrogénios, em concentrac@es até 415 ng/L no caso da estrona,
até 230 ng/L no caso do 17B-Estradiol, e até 432 ng/L no caso do etinilestradiol. Uma
investigacdo demonstrou que nos efluentes e afluentes de 4 estacfes de tratamento de aguas
hospitalares na Coreia do Norte, para além de se ter detetado mais de metade dos 24 farmacos
em estudo nas amostras recolhidas, os niveis mais elevados registados foram de acido
acetilsalicilico e de paracetamol, com concentra¢cfes maximas de 182 ug/L e de 384 ng/L,
respetivamente (Gomez, Petrovi¢, Fernandez-Alba, & Barcelo, 2006; Lin & Tsai, 2009; Sim et
al., 2011; Thomas, Dye, Schlabach, & Langford, 2007).

Também em Portugal, segundo um estudo realizado em efluentes de quatro hospitais
em Coimbra e nos afluentes e efluentes das ETAR recetoras dos efluentes hospitalares, os
AINE, analgésicos e antibidticos foram os grupos que registaram concentragdes mais elevadas,
enguanto que os anti-hipertensivos, as drogas psiquiatricas e os reguladores lipidicos nédo
tiveram uma contribuicdo significativa. Enquanto que o paracetamol e o ibuprofeno registaram
concentragcbes maximas de 58,857 ug/L e de 38,148 ug/L, respetivamente, a nivel dos
antibidticos, registaram-se concentra¢fes maximas de 8714 ng/L no caso do sulfametoxazol, e
de 7351 ng/L no caso da azitromicina. Constatou-se também que 0s hospitais com maior
nimero de camas contribuiram de forma mais acentuada para as cargas de residuos,
comparativamente com hospitais de pequenas dimensdes. Assim, a quantidade de residuos
hospitalares produzidos depende do nimero de pacientes e do numero de camas, da dimenséo
do estabelecimento e do seu tempo de existéncia, do estatuto econdmico, social e cultural dos
pacientes, do tipo de servicos hospitalares disponibilizados e dos procedimentos médicos
utilizados, e também das politicas de gestéo institucionais, culturais e geograficas. Através dos
dados recolhidos, concluiu-se que é necessario melhorar o tratamento dos efluentes
hospitalares, e que uma gestdo adequada dos RH reduz de forma clara os riscos associados ao

meio ambiente, bem como os custos relacionados a sua deposicao (Santos et al., 2013).
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2.4.1. Classificacdo dos Residuos Hospitalares

Tendo em conta o Despacho 242/96 de 13 de agosto, na tabela 4 € apresentada a

classificacdo e designacao dos residuos hospitalares por grupos, bem como os diversos tipos de

residuos que integram cada grupo.

Tabela 4. Classificacdo e Designacdo dos Residuos Hospitalares, e Tipos de Residuos por

Categoria

Classificacio_e Designaciio
dos Residuos Hospitalares

Tipos de Residuos

Grupo I — Residuos Equiparados
a Urbanos

Nao apresentam exigéncias
especiais no seu tratamento

* Residuos provenientes de servicos gerais e de servigcos de apoio (como
gabinetes, salas de convivio, vestidrios, oficinas ou jardins)

* Embalagens/involucros comuns (papel, cartdo, e outros de natureza
idéntica)

* Residuos provenientes da hotelaria que resultam da confecdo e dos restos
de alimentos servidos a doentes, ndo incluidos no Grupo III

Grupo II — Residuos Hospitalares

Nio Perigosos

Nao estao sujeitos a tratamentos
especificos, podendo ser
equiparados a residuos urbanos

» Material ortopédico (como talas, gessos e ligaduras gessadas) e fraldas e
resguardos descartdveis, nao contaminados e sem vestigios de sangue

» Material de protecdo individual utilizado nos servicos gerais e de apoio,
com excecdo do utilizado na recolha de residuos

* Embalagens vazias de medicamentos ou de outros produtos de uso
clinico/comum, com excecdo dos incluidos nos Grupos IIT e TV

= Frascos de soros ndo contaminados, com excecdo dos referidos no Grupo
IV

Grupo III — Residuos
Hospitalares de Risco Biologico

Sdo os residuos contaminados ou
suspeitos de contaminagao, que sao
sujeitos a incineragao ou a outro
pré-tratamento eficaz, que permite
a sua posterior eliminagao como
residuo urbano

= Todos os residuos provenientes de quartos ou enfermarias de doentes
infeciosos, de unidades de hemodialise, de blocos operatérios, de salas de
tratamento, de salas de autopsia e anatomia patologica, e de patologia
clinica e de laboratérios de investigacdo, com excecdo dos presentes no
Grupo IV

* Todo o material utilizado em didlise e pecas
identificaveis

= Residuos resultantes da administracdo de sangue e derivados

= Sistemas utilizados na administracdo de soros e medicamentos, com
excecdo dos do Grupo IV

= Sacos coletores de fluidos organicos e respetivos sistemas

» Material ortopédico . fraldas e resguardos descartdveis contaminados ou
com vestigios de sangue, e material de protese retirado a doentes

= Material de protecdo individual utilizado em cuidados de saiude e servicos
de apoio geral, que entre em contacto com produtos contaminados

anatomicas ndo

Grupo IV — Residuos
Hospitalares Especificos e de

Varios Tipos

Sao residuos de incineragao
obrigatoria

* Pecas anatomicas identificaveis, fetos e placentas, até publicacdo de
legislacio especifica

= Cadéveres de animais utilizados em experiéncias laboratoriais

= Materiais cortantes e perfurantes: agulhas, cateteres e material invasivo

* Produtos quimicos e firmacos rejeitados ndo sujeitos a legislacdo
especifica

= Citostaticos e os materiais utilizados na sua manipulacdo e administracdo

Adaptado de: Despacho 242/96
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Capitulo 3 — Impacto Ambiental dos Residuos

Medicamentosos
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3. Impacto Ambiental dos Residuos dos Medicamentos

No ultimo século, a utilizagdo de farmacos aumentou de forma generalizada a nivel
mundial, e a previsdo é de que 0 seu uso continue a aumentar devido ao desenvolvimento
permanente de novos medicamentos que permitem curar doencas que tém sido descobertas
recentemente, bem como condicdes anteriormente intratdveis. As industrias farmacéuticas
contribuiram de forma vital para o desenvolvimento de novos medicamentos, vacinas e
tratamentos, e as inovagOes alcancadas permitiram melhorar a qualidade de vida dos pacientes
e, consequentemente, aumentar a esperanca média de vida das populacdes. Estes progressos
levaram também a queda drastica das taxas de mortalidade por doengas como cancro,

poliomielite, sarampo ou VIH — Virus da Imunodeficiéncia Humana (IFPMA, 2017).

As inovagdes e desenvolvimentos da industria farmacéutica permitiram que o custo de
cada medicamento tenha vindo a reduzir progressivamente, melhorando a possibilidade de
acesso a medicamentos, mas levando também ao aumento de forma dréstica dos niveis de
consumo de medicamentos, tanto a nivel doméstico, como veterinario ou hospitalar. Em
Portugal, como se pode observar no grafico 4, o numero de embalagens de medicamentos
dispensadas tem vindo a aumentar ao longo dos anos, representando um crescimento total de
11,9% entre 2012 e 2017 (Infarmed, 2017).

Gréfico 4. Evolucdo do Numero de Embalagens de Medicamentos Dispensadas no Mercado do
Servico Nacional de Sadde entre 2012 e 2017
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Fonte: Adaptado de Infarmed, 2017

O aumento exponencial do consumo de medicamentos levou a que a presenca destes
residuos no meio ambiente se tenha tornado num assunto bastante discutido e de crescente
preocupacdo mundial, pois contaminam o meio ambiente atraveés das mais diversas vias,

contribuindo em muito para o crescimento da polui¢cdo ambiental. Os residuos medicamentosos
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tém o potencial de se bioacumular em organismos de diferentes niveis troficos, tornando-se
assim numa ameaca importante para a vida selvagem, e criando problemas até para estacdes de
tratamento de &guas de uso domeéstico. Num estudo realizado, Santos et al. (2010) analisaram
os dados relativos a 134 artigos publicados entre 1997 e 2009, concluindo que as seis classes
de medicamentos com maior presenca no ambiente sdo: AINE, antibioticos, antidislipidémicos,
hormonas, antiepiléticos e bloqueadores-beta. No grafico 5, pode observar-se as varias classes

terapéuticas detetadas, e 0 peso que cada uma representa em percentagem relativa.

Gréfico 5. Classes Terapéuticas Detetadas no Ambiente, Expressas em Percentagem Relativa
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Fonte: Adaptado de Santos et al., 2010

Atualmente, a presenca destes produtos nos ecossistemas a nivel mundial e a sua ampla
disseminacdo em baixas concentragc@es, principalmente no meio aquéatico, comecou a levantar
a possibilidade destas contaminagdes terem impactos negativos tanto para as diferentes espécies
gue constituem o planeta, como para a saude publica. Os residuos resultantes dos medicamentos
podem seguir diversas rotas até ao meio ambiente (figura 4), sendo que de seguida serdo
abordados os impactos que estes residuos tém no solo, na dgua e nas diferentes espécies
presentes nos ecossistemas (Gomez, Bueno, Lacorte, Fernandez-Alba, & Aglera, 2007,
Kemper, 2008; Loos, Wollgast, Huber, & Hanke, 2007; Stumpf, Ternes, Wilken, Rodrigues, &
Baumann, 1999; Verenitch, Lowe, & Mazumder, 2006; Weigel, Kuhlmann, & Huhnerfuss,
2002).
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Figura 4. Fontes de Contaminacéo e Principais Destinos dos Residuos Farmacéuticos
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3.1. Impacto no Solo

Apesar da principal via de entrada de residuos medicamentosos no ambiente ser 0 meio
aquatico, o solo representa também uma via de entrada importante destes residuos, e a qual
deve ser dada especial atencdo. Por um lado, a deposicdo de estrume contaminado como
fertilizante em processos agricolas, a contaminacao direta do solo com fezes e urina de animais,
ou 0 uso de agua residual recuperada para fins de irrigacdo contribui de forma significativa para
a contaminacdo do solo. Por outro, o solo torna-se num reservatorio de residuos farmacéuticos,
que se podem disseminar para aguas superficiais nas proximidades, por intermédio de varios
processos, como por exemplo através da lixiviacdo, da contaminacdo de aquiferos, de
escoamentos superficiais ou da erosdo dos solos. Devido a detecdo de residuos farmacéuticos
nos solos, tém-se levantado questdes relacionadas com a incorporacdo destas substancias nos
organismos que se encontram no solo e, posteriormente, em alimentos para consumo humano,
representando um risco para a saude humana e para a salde dos seres vivos das diferentes
cadeias alimentares (Dalkmann et al., 2012; Duran-Alvarez, Becerril-Bravo, Castro, Jiménez,
& Gibson, 2009; Hamscher et al., 2002; Kinney, Furlong, Werner, & Cahill, 2006; Nunes,
2010).
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Segundo varios estudos, os seis farmacos mais comummente encontrados no solo séo
antibioticos (trimetoprim, sulfadiazina e triclosan), analgésicos (ibuprofeno e diclofenac), e
antiepiléticos (carbamazepina). Na verdade, a carbamazepina foi o composto mais
frequentemente detetado no solo, apesar das concentracdes de farmacos encontradas no solo
terem sido na sua maioria bastante inferiores as encontradas nos meios aquaticos. As
concentracfes mais elevadas de residuos farmacéuticos nos solos foram geralmente observadas
em locais onde as concentracdes nas aguas superficiais também eram altas (Chen et al., 2011;
Gibson, Duran-Alvarez, Estrada, Chavez, & Cisneros, 2010; Ho, Zakaria, Latif, & Saari, 2012;
Kinney et al., 2008; Wu, Spongberg, Witter, Fang, & Czajkowski, 2010).

Chefetz, Mualem e Ben-Ari (2008) concluiram que a carbamazepina e o diclofenac
podem ser classificados como compostos lentos-moveis em camadas de solo ricas em matéria
organica. Quando estes compostos sdo introduzidos em solos pobres em matéria organica, a sua
mobilidade aumenta consideravelmente e, consequentemente, sdo transportados para aguas
subterraneas muito mais facilmente. Hamscher et al. (2002) identificaram a presenca de
tetraciclinas (antibioticos) em solos fertilizados com estrume liquido, tendo sido detetada em
niveis significativos. Na primeira camada do solo (0-10 cm de profundidade) a concentracao
média mais elevada detetada foi de 86.2 pg/kg, na segunda camada (10-20 cm de profundidade)
a concentracdo media mais elevada foi de 198.7 ug/kg, e na terceira e ultima camada (20-30 cm
de profundidade) foi de 171.7 pg/kg. Pode assim concluir-se que as consecutivas fertilizagdes
do solo com estrume liquido contaminado, proveniente das fezes e urina de animais medicados
com tetraciclina, provocam a entrada do farmaco no meio ambiente em concentracbes
significativas. Apos a sua deposi¢cdo no solo, este composto persiste e acumula-se no solo,

criando potenciais riscos ambientais.

Também Carter, Ryan e Boxall (2016) demonstraram que as propriedades do solo tém
influéncia na absorcdo de farmacos (carbamazepina, diclofenac, fluoxetina e orlistat) pela
minhoca Eisenia fetida, tendo sido registados diferentes niveis de absor¢do e acumulacdo de
farmacos nas minhocas, dependendo da influéncia do tipo de solo. Para além disso, foi possivel
demonstrar que o pH de alguns tipos de solo se foi alterando ao longo do tempo, e até mesmo
o pH interno das minhocas se alterou devido a presenca destas substancias quimicas. Isto

demonstra que a combinacgéo das propriedades do solo e das propriedades fisico-quimicas dos
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produtos farmacéuticos é importante para poder prever a absorcao dos solos e das minhocas
(Carter, Ryan e Boxall, 2016).

3.2. Impacto na Agua

A detecdo de compostos desreguladores enddcrinos, de APl e de PHCP em efluentes
e afluentes de aguas residuais, em aguas superficiais, em lengois freaticos, em fontes de agua
potével, e até em algumas aguas tratadas para consumo, aumentaram as preocupagfes com 0s
seus potenciais efeitos adversos, e com o seu impacto ecoldgico e humano. Na verdade, as dguas
residuais apresentam-se como a principal via de entrada de residuos medicamentosos no meio
ambiente, compostas na sua maioria por efluentes domésticos, industriais e hospitalares, sendo
que na ultima década o nimero de artigos sobre a analise de drogas e de produtos farmacéuticos
na agua aumentou consideravelmente (Cooper, Siewicki, & Phillips, 2008; Fick et al., 2009;
Kolpin et al., 2002; Lindqvist, Tuhkanen, & Kronberg, 2005; Lishman et al., 2006; Loraine &
Pettigrove, 2006; Stackelberg, Furlong, Meyer, Zaugg, Henderson, & Reissman, 2004; Yang et
al., 2017).

Apols a administracdo de farmacos, estes sdo parcialmente eliminados para aguas
residuais através da urina e fezes dos seres humanos e dos animais. Estas aguas sdo
posteriormente tratadas em ETAR, e apesar de apresentarem uma taxa elevada de eliminagéo
de residuos medicamentosos, varios estudos demonstram que ndo se conseguem remover por
completo todos os farmacos e os seus metabolitos, permitindo assim a sua entrada no meio
ambiente (Behera, Kim, Oh, & Park, 2011; Gracia-Lor, Sancho, Serrano, & Hernandez, 2012;
Heberer, Reddersen, & Mechlinski, 2002; Jelic et al., 2011; Kosma, Lambropoulou, & Albanis,
2010; Petrovi¢, Gonzalez, & Barceld, 2003; Verlicchi, Aukidy, & Zambello, 2012; Zorita,
Martensson, & Mathiasson, 2009).

Apesar das ETAR serem descritas como uma das principais vias de entrada de
produtos farmacéuticos no meio aquético, existem outras possiveis fontes de contaminagéo do
meio aquético, como a descarga direta de aguas residuais nao tratadas para 0 meio ambiente
através, por exemplo, do escoamento de fossas sépticas, os lixiviados de aterros sanitarios de

residuos solidos urbanos, a utilizacdo de medicamentos na producao pecudria ou na aquicultura,
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ou o0 uso de estrume ou de lama de ETAR como fertilizante na agricultura (Aust et al., 2008;
Cole et al., 2009; Lin, Yu, & Lin, 2008; Pal et al., 2010; Thomaidi, Stasinakis, Borova, &
Thomaidis, 2016; Topp et al., 2008).

Num estudo realizado em Portugal, foram detetados 27 farmacos e alguns dos seus
metabdlitos ao longo do rio Lis, e também nos afluentes de duas ETAR e nos efluentes que
escoam no rio, em niveis até 1,3, 615 e 3,3 ug/L, respetivamente. Apesar da taxa de eliminacdo
de residuos durante os tratamentos de aguas residuais ser elevada, 0s AINE e os analgésicos
foram os grupos terapéuticos que mais contribuiram para a massa total de farmacos detetados
no rio (81-92%), seguidos dos medicamentos psiquiatricos e dos antibidticos. Os efluentes das
ETAR foram identificados como a maior fonte de contaminacdo do rio, embora também se
tenham identificado outras possiveis fontes como efluentes de aguas residuais ndo tratadas ou
a producdo pecuéria, sendo que no geral, todas as possiveis fontes estdo relacionadas com o
metabolismo e a excrecdo de farmacos por seres humanos ou animais. Para além disso, e
embora se tenha observado uma descida dos niveis de risco dos efluentes das ETAR para o rio
Lis, ao analisar o potencial risco ecotoxicoldgico dos farmacos detetados, comprovou-se que
0s niveis de trés antibioticos (sulfametoxazol, claritromicina e azitromicina), de dois AINE
(acetaminofeno e diclofenaco) e de fluoxetina (antidepressivo) ultrapassavam os valores do
limiar ndo toxico, o que representa riscos potenciais para algas, dafnias, e peixes (Paiga, Santos,

Ramos, Jorge, Silva, & Delerue-Matos, 2016).

Por outro lado, as &reas costeiras sdo também propensas a conter concentragdes de
farmacos mais elevadas do que outras areas do mar, dada a sua localizacéo e a grande densidade
de atividades econémicas, nas quais se incluem o turismo, 0s portos comerciais e as marinas e
docas. Neste contexto, um estudo em 14 praias do Norte de Portugal no periodo do verdo
mostrou a presenca de sete farmacos e dois metabdlitos do grupo dos AINE e dos analgésicos,
em concentracdes até 1227 pg/L. Ao avaliar o risco ambiental, os resultados mostraram que
apenas o diclofenac tinha um quociente de risco superior a um para 0s peixes, sendo assim o
Unico farmaco que representava um potencial risco para 0s organismos aquaticos. As
concentracBes de farmacos mais elevadas foram detetadas na &rea costeira da cidade do Porto,
0 que revela que as areas mais densamente povoadas tém um impacto maior na poluicdo do
mar. Para além disso, as maiores concentracdes foram relatadas nos meses de agosto e setembro

devido ao maior nimero de pessoas que frequentam estas areas durante as férias de verdo (Loli¢,
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Paiga, Santos, Ramos, Correia, & Delerue-Matos, 2015; Loos, Tavazzi, Paracchini, Canuti, &
Weissteiner, 2013; Wille et al., 2010).

A preocupagdo com a polui¢do proveniente da producdo de farmacos também tem
aumentado significativamente, existindo diversos estudos que demonstram que alguns locais
especificos de producdo, nomeadamente na india e na China, contribuem para niveis de
polui¢do ambiental elevados, e muito acima dos detetados anteriormente. Num estudo realizado
numa estago de tratamento de efluentes na india que recebe os efluentes de cerca de 90 fabricas
de medicamentos a granel, e também em pocos de seis aldeias proximas da estacdo, foi possivel
demonstrar que a producéo farmacéutica contamina severamente a agua superficial, terrestre e
potéavel da regido investigada, representando riscos para a salide humana e para 0s ecossistemas
locais. Para além disso, foram detetados elevados niveis de antibidticos de amplo espectro, o
que pode levar ao desenvolvimento de microrganismos resistentes aos antibidticos,
apresentando-se como uma séria ameaca para a saude humana global (Cui, Ji, & Ren, 2006;
Fick et al., 2009; Larsson et al., 2007; Li, Yang, Hu, Ren, Zhang, & Li, 2008).

Atualmente podem-se encontrar farmacos nos mais diversos lugares, incluindo nos
sedimentos, nas ETAR, nos efluentes hospitalares, nas aguas superficiais, nas aguas
subterraneas, na agua potavel, e até no ambiente artico e na biota global. Na tltima década, tém
sido relatados varios vestigios de produtos farmacéuticos no ciclo da agua, tanto em &guas
superficiais, como em aguas residuais ou em lencois freaticos e, embora numa escala menor,
em agua potavel, existindo também estudos que comprovam que estas substancias podem
persistir em ambientes aquaticos durante décadas (Kimmerer, 2010; Massmann, Siltenful3,
Dinnbier, Knappe, Taute, & Pekdeger, 2008).

A presenca destas substancias em agua potavel, ainda que detetada em concentra¢des
muito baixas, tem-se tornado numa preocupacao entre governos, reguladores e fornecedores de
agua potavel, sociedade e outros orgdos interessados, em relagdo aos potenciais riscos que
podera ter para a saide humana. De acordo com um relatério da OMS — Organizagdo Mundial
de Saude — verificou-se que a probabilidade das concentra¢fes analisadas na agua potavel
apresentarem riscos para a saude humana € bastante baixa, pois sdo detetadas em quantidades
geralmente mais de mil vezes abaixo da menor dosagem clinicamente ativa. Contudo, ndo se

pode afirmar que a longo prazo ndo represente qualquer risco para a saide humana, pois ainda
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ndo existem estudos e conhecimentos suficientes que avaliem os riscos associados a exposi¢ao
a baixas concentracfes de residuos farmacéuticos e aos efeitos combinados da mistura dos
mesmos, sendo necessario realizar mais estudos que determinem quais as possiveis
consequéncias da exposicdo a longo prazo para a saide humana. Num estudo de revisdo que
abrangeu literatura de mais de mil artigos cientificos, os autores analisaram as concentracées
de substancias farmacéuticas detetadas a nivel mundial em diversos locais como, aguas
superficiais e subterraneas, agua potavel, ou no estrume e no solo, tendo-se detetado substancias
em 71 paises. Nas figuras 5 e 6 pode-se observar o nimero médio de substancias farmacéuticas
detetadas em aguas superficiais e subterraneas, e em agua de consumo doméstico e/ou agua
potavel (Beek et al., 2016; World Health Organization [WHO], 2012).

Figura 5. NUimero Médio de Substancias Farmacéuticas Detetadas em Aguas Superficiais,
Subterraneas, e em Agua de Consumo Domeéstico e/ou Agua Potavel a Nivel Mundial
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Fonte: Beek et al., 2016

Figura 6. NUmero de Substancias Farmacéuticas Detetadas em Agua de Consumo Doméstico e/ou
Agua Potavel a Nivel Mundial
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Mompelat, Bot e Thomas (2009) identificam os efluentes urbanos como a principal

via emissora de farmacos a nivel mundial, embora as emissdes da producdo industrial, dos

48
Universidade Luso6fona de Humanidades e Tecnologias, Escola de Ciéncias e Tecnologias de Saude



Diogo Pereira Dias — Contaminacgdo do Meio Ambiente com Medicamentos — Consequéncias Ambientais e na
Terapéutica

hospitais, e da agricultura e aquicultura também sejam importantes e tenham um peso
significativo. Para além disso, defendem que os farmacos sdo um desafio global e que é
necessario definir estratégias multissetoriais para prevenir, reduzir e gerir a entrada e a presenca
destas substancias no meio ambiente. Na tabela 5 pode-se observar as concentracdes dos
compostos farmacéuticos que sdo detetadas com mais frequéncia na agua de consumo

domeéstico a nivel mundial.

Tabela 5. Concentracdes de Farmacos e seus Metabdlitos Detetadas em Aguas de Consumo
Doméstico a Nivel Mundial

Principio Concentracdo Max. .
| —L Pai
Lot Ativo Detetada (ng/L) £as
Antibioticos Triclosan 734 EUA
24 Canada
Carbamazepina 140-258 EUA
P 43,2 Franga
Anticonvulsivos 60 Alemanha
Fenitdina 1,3 EUA
Primidona 40 Alemanha
Amitriptilina 1,4 Franca
. . s i . 10 Reino Unido
Antidepressivos e Ansioliticos Diazepam 235 alia
Meprobamato 5,9 EUA
Antineopléasticos Bleomicina 13 Reino Unido
] Diatrizoato 1200 Alemanha
Meios de Contraste
lopromida <50 Alemanha
. Bezafibrato 27 Alemanha
Antidislipidémicos (Reguladores
Lipidicos do Sangue) Acido Clofibrico 50-270 Alemanha
53 Italia
Gemfibrozil 70 Canada
Paracetamol 210,1 Franca
. 6-35 Alemanha
Diclofenac 25 Franca
AINE e Analgésicos 3 Alemanha
0,6 Franga
Ibuprofeno 8,5 Finlandia
1350 EUA
8 Finlandia
Cetoprofeno 3 Franca
Analgésicos Opioides Codeina 30 EUA
q . 60-119 EUA
Estimulantes Cafeina 229 Franca
Fonte: Adaptado de Mompelat et al., 2009
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Apesar de ainda existirem poucos dados sobre a ocorréncia de produtos farmacéuticos
em agua de consumo domestico, e a detecdo destes compostos ser aparentemente fraca, iSso
ndo significa necessariamente que a agua potavel ndo se encontre contaminada. Na verdade, tal
facto pode explicar-se pelas dificuldades analiticas que ainda persistem na detecdo e na
quantificacdo do nivel de concentracdo muito reduzido (ng/L) dos compostos. Existem também
outros fatores como as varia¢des sazonais do consumo de medicamentos, a influéncia das marés
e das estacdes do ano, as variagdes dos fluxos de &gua e de afluentes, ou as descargas de
barragens, que também influenciam o grau de diluicdo dos compostos e que dificultam a sua
detecdo e quantificacdo. Por estas razdes, foram apenas detetados 17 produtos farmacéuticos e
5 subprodutos em concentrac@es entre 1,4 e 1250 ng/L. A presenca de diversos AINE em agua
potavel pode estar diretamente ligada as suas altas taxas de consumo a nivel mundial, sendo
que a presenca da carbamazepina esta relacionada com a sua grande resisténcia a transformacao
durante todo o seu percurso pelo meio ambiente, incluindo nas ETAR. Por outro lado, devido
ao seu baixo nivel de lipofilicos, os meios de contraste sdo mais passiveis de serem detetados
em agua potavel e, por essa razdo, 0 composto com a maior concentracdo detetada foi o
diatrizoato. Através dos diversos estudos analisados, é possivel compreender a crescente
preocupacdo relacionada com os residuos de medicamentos no meio aquatico, sendo um
problema global que afeta ndo s6 os rios e 0s mares, mas também a agua potavel consumida
(Madureira et al., 2010; Mompelat et al., 2009).

3.3. Impacto nos Diferentes Organismos

Apesar de ndo se considerar que a presenca de residuos farmacéuticos em agua potavel
tenha riscos para a satde humana, por ser detetada em concentragcdes muito baixas, ndo existem
estudos suficientes que comprovem que a longo prazo este contacto ndo tem implicacGes
negativas. Para além do contacto direto com aguas contaminadas, 0s seres humanos podem
também ser expostos a residuos farmacéuticos na sua rotina alimentar, atraves de frutas e
legumes pelo uso de estrume contaminado como fertilizante, e através de carne, peixe e de
produtos lacteos pela administracdo de medicamentos durante a produgao dos mesmos. Ainda
assim, existem poucos estudos que avaliam o0s riscos e 0s efeitos que o contacto com estes
residuos pode ter na satde humana (Halling-Serensen, Nielsen, Lanzky, Ingerslev, Lutzhgft, &
Jargensen, 1998; Lyons, 2014; WHO, 2012).
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A resisténcia humana a antibidticos e a medicamentos com propriedades
antibacterianas, antivirais ou desinfetantes, é também uma questdo que tem vindo a merecer
cada vez mais atencdo, sendo bastante influenciada pela presenca destes residuos no meio
ambiente. Isto leva ao desenvolvimento de bactérias multirresistentes na flora intestinal humana
aos medicamentos existentes, levando a que no futuro os medicamentos sejam menos eficazes,
e que as agbes medicas como cirurgias de rotina ou partos possam representar riscos fatais (BIO
Intelligence Service, 2013; Cooper et al., 2008; Fick et al., 2009; Guardabassi, Petersen, Olsen,
& Dalsgaard, 1998).

De acordo com a OMS, a resisténcia bacteriana tornou-se num problema de saude
publica e ambiental a nivel mundial, pois continuam a surgir e a provocar novos mecanismos
de resisténcia, que levam a que os medicamentos se tornem menos eficazes, ameagando a sua
capacidade de tratar doencas infeciosas comuns. A resisténcia aos antibidticos é acelerada por
fatores como 0 uso excessivo e inapropriado de antibidticos, a disponibilizacdo destes
medicamentos para compra sem receita médica, ou a prescricdo em excesso, 0 que potencia o
seu consumo por parte das populagdes e a sua disseminagdo no meio ambiente. Nos Ultimos
anos a OMS tem apelado intensivamente para que as populagdes tenham um maior cuidado
com a utilizacdo destes medicamentos, e também a que os profissionais de satde tenham mais
atencdo a sua prescricdo, por forma a combater a resisténcia aos antibidticos, e a garantir que a

prevencdo e o tratamento de doengas infeciosas com medicamentos séo eficazes (WHO, 2018).

Tabela 6. Variacdo Homéloga do Consumo de Antibiéticos em Ambulatério em Portugal, entre 2016

e 2017
ATC Grupo de Medicamentos 2016 2017 H‘?;jzfj:a

Jo1 Antibidticos 21,42 20,77  -3,0%

Jo1cC Penicilinas 12,58 12,28 -2,4%

Uti"z;f";; em J01D Outros antibiéticos beta lactamicos 151 1,47 -2,3%
JO1F Macrolidos, Lincosamidas e Estreptograminas 3,08 2,92 -52%

JO1 M Quinolonas 1,91 1,74 - 8,4%

Utilizacio JO1 CE Penicilinas sensiveis as lactamases beta 0,1% 0,1% +3,7%

relativa no JO1CR Associagdes de penicilinas, incluindo inibidores de lactamases beta  44,2% 44,2% 0,0%
A:tc;:)?éfcjiios JO1 DD +J01 DE Cefalosporinas 32 geragdo + Cefalosporinas 42 geragdo 0,8% 0,8% -1,9%
(Jo1) J01 MA Fluoroquinolonas 89% 84%  -56%
Larg:z:j:rfito varias (J01(CR+DC+DD+(F-FA01))) / (JO1(CE+DB+FA01)) 5853 69,15 +18,1%

Fonte: Infarmed, 2017
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Neste contexto, como se pode observar na tabela 6, em Portugal houve uma reducéo
generalizada no tratamento de doencas em ambulatorio com antibidticos de 3%, sendo
importante salientar que a reducédo atinge os 8,4% no caso das quinolonas, um antibi6tico de
espectro largo que esta associado a um maior volume de resisténcias, e que ndo € de primeira
linha de utilizacdo. Esta reducdo pode estar relacionada com um maior cuidado por parte dos
profissionais de satde nos medicamentos prescritos, e também com uma maior precaucdo dos

cidad&os na sua utilizagdo (Infarmed, 2017).

Como no geral as concentracfes de medicamentos observadas sdo bastante reduzidas,
0s riscos para a saude relacionam-se na maioria com 0s potenciais efeitos que derivam da
exposi¢do a longo prazo a doses reduzidas de diversos compostos. O impacto na salide humana
ainda é pouco evidente, tanto a curto como a longo prazo, e apesar de se realizarem cada vez
mais estudos sobre o tema, ainda existem bastantes pontos a analisar que permitam
compreender melhor quais os riscos associados a esta exposicao, e de que forma é que se pode

reduzir a poluicdo ambiental destes residuos (Boxall et al., 2012; Daughton & Ternes, 1999).

No caso dos organismos presentes nos ecossistemas, o impacto da presencga destes
residuos é mais evidente, existindo atualmente diversos estudos em que é feita uma avaliacdo
do risco de exposicao ambiental indireta a medicamentos, e que relatam os efeitos devastadores
que estes produtos provocam na vida selvagem e no meio ambiente. VVarias espécies de animais,
como peixes e passaros, ja foram afetadas, e existem diversos efeitos que ocorrem na vida
selvagem que ainda ndo sdo reconhecidos, especialmente em espécies de menor relevancia
(BIO Intelligence Service, 2013; Lyons, 2014).

Por exemplo, o abutre-indiano-de-dorso-branco (gyps bengalensis) foi uma espécie de
aves bastante comum no subcontinente indiano, mas a partir da década de 90 comecou a
observar-se um declinio abrupto desta espécie. Apds a realizacdo de estudos, associou-se a alta
mortalidade adulta e subadulta (5-86%) e os declinios populacionais da espécie (34-95%) entre
2000 e 2003, a problemas de insuficiéncia renal e de gota visceral. Os resultados comprovaram
uma correlagdo direta dos residuos de diclofenac com a insuficiéncia renal, mostrando que o
uso veterinario deste anti-inflamatorio foi possivelmente a principal causa da queda da espécie
de abutres, dado que os animais mortos e tratados com este medicamento sdo normalmente

deixados em areas para serem consumidos por animais, nos quais se incluem os abutres. Outros
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estudos mostram que a presenca de substancias estrogénicas em aguas doces, nomeadamente a
hormona natural 17B-Estradiol e a hormona sintética 17-ethynylestradiol, levou a feminizagéo
dos peixes macho, afetando gravemente a sustentabilidade das populac¢des de peixes selvagens
(Kidd et al., 2007; Oaks et al., 2004; Routledge, Sheahan, Desbrow, Brighty, Waldock, &
Sumpter, 1998).

Para além disso, existem também estudos que analisam os efeitos txicos de residuos
farmacéuticos em espécies como peixes, insetos, animais invertebrados, plantas ou
microrganismos. Foi realizado um estudo em Portugal sobre o potencial de toxicidade de
farmacos detetados no estuario do Rio Douro na espécie de peixes zebra, atraves da avaliacdo
dos efeitos hepaticos que ocorrem no peixe apds a exposicdo a certos farmacos, como a
carbamazepina ou o propanolol, detetados no estuario do rio. Verificou-se que 0s compostos
interferem tanto com a massa hepatica (em machos e fémeas), como com a histologia normal
do figado (nos machos), e que induzem a expressao hepatica da Vitelogenina — Vg — revelada
em machos, e alteracdes da enzima de biotransformacdo Citocromo P450 — CYP1A. A Vg é
uma glicofosfolipoproteina de alto peso molecular, que fornece reservas energéticas para o
desenvolvimento de embriGes em organismos oviparos, sendo normalmente produzida no
figado das fémeas, através do estimulo de estrogénios e, posteriormente, retirada da circulagédo
pelo ovario e incorporada nos odcitos maduros. Por sua vez, a inducdo do CYP1A no figado de
peixe é utilizada como um biomarcador de exposi¢do a xenobidéticos antropogénicos, sendo
bastante Util para detetar contaminagdes quimicas. Existem ainda outros estudos em peixes que
mostram a bioacumulacdo de farmacos de grupos terapéuticos distintos no seu cérebro, figado,
rins, musculos, ou no plasma (Brooks et al., 2005; Collier, Anulacion, Stein, Goksgyr, &
Varanasi, 1995; Lubzens, Young, Bobe, & Cerda, 2010; Madureira, Rocha, Cruzeiro,
Rodrigues, Monteiro, & Rocha, 2012; Marin & Matozzo, 2004; Ramirez et al., 2009; Stegeman,
Schlezinger, Craddock, & Tillitt, 2001).

Wall e Strong (1987) descobriram que a ivermectina, um farmaco antiparasitario de
amplo espectro administrada em muitos paises a bovinos, cavalos, ovelhas e porcos, tem um
efeito negativo nos insetos que degradam o estrume levando a que este processo de degradacgéo
seja mais lento, e que a duragdo dos efeitos apds a exposicao a este farmaco dependam da
temperatura, da composi¢do do solo e do tipo de gado. Lee e Arnold (1983) avaliaram o

potencial impacto da deposicdo de residuos farmacéuticos na lixeira de Puerto Rico,

53
Universidade Luso6fona de Humanidades e Tecnologias, Escola de Ciéncias e Tecnologias de Saude



Diogo Pereira Dias — Contaminacgdo do Meio Ambiente com Medicamentos — Consequéncias Ambientais e na
Terapéutica

demonstrando que estes residuos eram toxicos para muitos invertebrados. Apesar da toxicidade
ter variado consoante cada amostra, a concentracao toxica observada no anfipode Ampithoe
valida encontrou-se sempre entre 0,5% e 3,5%, sendo que concentragdes mais elevadas levaram
sempre a mortalidade entre 3 a 5 dias. Comprovaram também que os efeitos tdxicos neste
anfipode aumentam com o aumento da duracao de exposicdo e da concentracdo, e enquanto que
com taxas de exposicao inferiores a 2% os anfipodes sobreviviam por cerca de 8 semanas, acima

de 3% representou uma taxa de mortalidade de 100% apds 3 semanas.

Lagesson et al. (2016) avaliaram as concentragdes de 5 farmacos em quatro grupos de
invertebrados aquaticos (larvas de libelinha, larvas de lagarta, piolho da agua e caracol
ramshorn), observando diferencas significativas na sua capacidade de bioacumulagédo e
absorcdo entre as diferentes espécies e farmacos. Foi detetado oxazepam, difenidramina e
hidroxizina em todas as espécies, sendo que a hidroxizina (anti-histaminico) representou o grau
de bioacumulacdo mais elevado. As concentra¢des mais elevadas foram detetadas no piolho da
agua e no caracol de ramshorn, indicando que organismos Vvivos que se encontram em niveis
tréficos inferiores sdo os principais recetores dos farmacos. Apesar de ser ter verificado que as
concentracBes na biota diminuiram com o tempo em resposta & diminui¢do das concentraces
de farmacos na agua, a larva da lagarta mostrou um aumento das concentracfes de oxazepam,
difenidramina e hidroxizina durante todo o periodo de analise, 0 que mostra que os farmacos
podem permanecer nos organismos aquaticos durante semanas e meses, podendo até mais tarde

reentrar na cadeia alimentar.

Liu, Ying, Tao, Zhao, Yang e Zhao (2009) demonstraram que os efeitos toxicoldgicos
de seis antibidticos — clortetraciclina, tetraciclina, tilosina, sulfametoxazol, sulfametazina e
trimetoprim — na germinagdo e crescimento de sementes de plantas (aveia doce, arroz e pepino)
no solo varia entre espécies, sendo que os ultimos trés farmacos foram os que se apresentaram
mais toxicos para o crescimento das plantas no solo. Para além disso, as plantas de aveia doce
e arroz mostraram-se mais sensiveis aos compostos do que as plantas de pepino. Sanyal, Roy,
Chowdhury e Banerjee (1993) destacam o potencial da atividade antimicrobiana do ibuprofeno
contra certos fungos dermatofitos, ao observar que a bactéria Staphvlococcus aureus é
suscetivel ao ibuprofeno. O crescimento da Staphvlococcus aureus foi suprimido por
concentragdes de ibuprofeno superiores a 150 mg/L com um pH inicial de 7, enquanto que com

um pH de 6, essas concentracdes impediram o crescimento da bactéria. Lee e Arnold (1983)
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descobriram que se os copépodes ‘Temora turbinata’ forem criados em concentracdes de
residuos farmacéuticos acima de 1ppm (parte por milhdo), o seu tamanho adulto € menor, a

producédo de ovos é mais reduzida, e o crescimento apresenta um padrdo anormal.
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Capitulo 4 — Processos de Eliminacéo e de Degradacéao de

Residuos Medicamentosos
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4. Processos de Eliminacéo e de Degradacado de Residuos Medicamentosos

Tendo em conta o0 impacto que os residuos dos medicamentos tém no meio ambiente
e nas diferentes espécies, a sua correta gestdo e eliminagdo tornou-se também uma questdo
bastante discutida na atualidade, e a qual tem sido dada bastante importancia. Apesar de grande
parte destes residuos ser descartado por vias que ndo sdo proprias para uma eliminacao
adequada, existem entidades especificas que sdo responsaveis pela gestdo de determinados
fluxos de residuos medicamentosos. Algumas das principais vias de entrada destes residuos
resultam da utilizacdo de produtos farmacéuticos pelos humanos e da sua excregdo atravées da
urina e das fezes, do descarte inadequado de medicamentos néo utilizados ou fora da validade
através da sanita ou do lixo doméstico, e da utilizacdo de PHCP e do seu descarte, sendo que
todos estes residuos ou sdo encaminhados para ETAR através dos sistemas de esgotos de aguas
residuais, ou entdo sdo encaminhados para estacdes de tratamento de residuos solidos urbanos
através do lixo doméstico. As ETAR sdo também responsaveis pelo tratamento dos efluentes
gerados pelo comércio, servicos, industrias e hospitais, seguindo a legislacao definida para cada
pais (Boxall et al., 2012; Daughton & Ruhoy, 2009; HCWH, 2013; Kadam et al., 2016; Santos
etal., 2010; Tong et al., 2011).

Para além das ETAR e das estacdes de tratamento de residuos solidos urbanos, os
governos devem estabelecer sistemas de recolha e de descarte especificos para estes residuos,
e implementar normas e diretrizes rigorosas que conduzam a redugdo da carga ambiental dos
medicamentos, e que garantam a seguranca da salde e do meio ambiente. Neste contexto, 0s
profissionais de saude, mais concretamente os farmacéuticos, desempenham um papel
importante na consciencializagdo da populacdo e na partilha de conhecimentos que permitam
ao paciente descartar os seus medicamentos da forma mais adequada e segura. Tendo em conta
a importancia que a gestdo destes residuos representa, e a heterogeneidade de tratamentos
existentes e aplicados em cada pais, neste capitulo serdo analisadas as principais formas de
tratamento e eliminacdo de residuos medicamentosos em Portugal (HCWH, 2013; Kadam et
al., 2016).
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4.1. ETAR - Estacdes de Tratamento de Aguas Residuais

As aguas residuais, compostas na sua maioria por efluentes domésticos, industriais e
hospitalares, sdo consideradas como a principal forma de entrada de residuos medicamentosos
nos ecossistemas aquaticos. Como a maioria dos residuos humanos sdo encaminhados para
ambientes aquaticos, estes sdo naturalmente mais suscetiveis a danos toxicos causados pelos
residuos de farmacos. Para além dos residuos farmacéuticos excretados atraves da urina e fezes
humanas, o descarte indevido de medicamentos nas redes sanitarias e a utilizacdo de PHCP e 0
seu descarte através das redes sanitarias domésticas, assumem-se também como principais vias
de entrada destes residuos nestas aguas, que sdo posteriormente encaminhadas para ETAR
(Aukidy, Verlicchi, & Voulvoulis, 2014; Cooper et al., 2008; Daughton & Ruhoy, 2009;
Daughton & Ternes, 1999; Nunes, 2010; Petrovi¢ et al., 2003; Tong et al., 2011).

Embora as ETAR consigam eliminar um grande nimero de farmacos através de varios
processos de tratamento de aguas, diversos estudos mostram que nem todos 0s compostos sdo
eliminados a 100%, detetando-se a presenca de uma ampla variedade de residuos
medicamentosos em meios aquaticos, tais como antibidticos, reguladores lipidicos, anti-
inflamatorios, meios de contraste, bloqueadores-beta ou contracetivos em efluentes de ETAR
(Behera et al., 2011; Comerton, Andrews, & Bagley, 2009; Daughton & Ternes, 1999; Gracia-
Lor et al., 2012; Glassmeyer et al., 2005; Heberer, 2002; Heberer et al., 2002; Hernando,
Mezcua, Fernandez-Alba, & Barcelo, 2006; Jelic et al., 2011; Kosma et al., 2010; Petrovié et
al., 2003; Stackelberg et al., 2004; Ternes, 1998; Verlicchi et al., 2012; Vieno, Tuhkanen, &
Leifkronberg, 2005; Zorita et al., 2009).

A &gua consumida no quotidiano é encaminhada pelos sistemas de drenagem de aguas
residuais até as ETAR, através das redes de coletores publicos, que recebem também as aguas
residuais geradas pelo comércio, servi¢os, industrias e hospitais. Quando comparados com 0s
efluentes domésticos, os efluentes hospitalares contém concentracbes de farmacos mais
elevadas. Posteriormente, como se pode observar na figura 7, as ETAR executam diferentes
tipos de tratamentos — preliminar, primario, secundario, terciario e tratamento de lamas — para
poder devolver a agua ao meio ambiente em condi¢des seguras, havendo também situacdes
particulares em que as 4guas sdo adicionalmente desinfetadas (Aguas de Portugal, 2018; Kosma
et al., 2010; Oliveira, Murphy, Mendola, Wong, Carlson, & Waring, 2015).
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Figura 7. Principais Etapas de Tratamento das ETAR
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Fonte: Aguas de Portugal, 2018

No tratamento preliminar séo removidos s6lidos de maiores dimens6es, como o papel
higiénico, cotonetes ou restos de comida. De seguida é realizada uma separacdo entre sélidos e
liquidos através de floculagcdo e sedimentacdo, que permite remover praticamente todos as
particulas suspensas presentes na &gua residual (tratamento primario). As lamas primarias
(resultantes dos sélidos sedimentados) sdo retiradas e encaminhadas para a linha de tratamento
de lamas. No tratamento secundario, sdo realizados tratamentos biologicos (aerdbios ou
anaerobios) que utilizam bactérias para digerir a matéria organica existente, transformando-a
em dioxido de carbono e novas células. As bactérias sdo utilizadas neste processo pois sdo
microrganismos com capacidades elevadas para a degradacdo dos compostos. As lamas
bioldgicas que resultam do tratamento e que se sedimentam no interior do decantador, sdo
encaminhadas para a linha de tratamento de lamas. Por fim, no tratamento terciario procede-se
a desinfecdo e remocao de microrganismos patogénicos prejudicais como bactérias e virus, de
residuos medicamentosos, e de pesticidas, através de lagoas de maturagdo e nitrificacao,
podendo depois devolver esta 4gua aos meios hidricos sem comprometer 0s ecossistemas € a
saude publica. Para além disso pode ainda proceder-se a remocdo de poluentes especificos,
através do uso de cloro, radiacdo ultravioleta ou ozono (Aguas de Portugal, 2018; Deco
Proteste, 2013; Boxall, 2004; Kiimmerer, 2009).

A eliminacéo de residuos farmacéuticos nas ETAR ¢ influenciada pela natureza fisica
e quimica dos compostos, e também pelas tecnologias utilizadas no tratamento, pelas condi¢Ges
climatéricas, pela localizacdo da ETAR, e pelo tempo de retencédo hidraulica, sendo que quanto

maior for o tempo de retengdo, maior a eficiéncia da remocéo de residuos. Vieno et al. (2005)
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estudaram as variacGes da presenca de residuos farmacéuticos nas varias estacdes do ano,
observando que durante o inverno a taxa de eliminacdo diminui cerca de 25% quando
comparada com a taxa registada na primavera ou verdo, devido a reducao da temperatura, 0 que
afeta a eficiéncia dos tratamentos. Apesar disso, existem medicamentos como a carbamazepina,
que apresentam concentracdes semelhantes ao longo de todo o ano devido a sua baixa
degradacdo (Boxall, 2004; Caliman & Gavrilescu, 2009; Fent, Weston, & Caminada, 2006;
Heberer, 2002; Hua, Bennett, Maio, Metcalfe, & Letcher, 2006).

De forma geral, os farmacos que passam pelas ETAR processam-se de trés formas:
biodegradacéo total, onde a substancia é mineralizada a dioxido de carbono e agua; em caso de
ndo se degradarem e serem lipofilicos, ficam retidos nas lamas que sdo posteriormente tratadas
e utilizadas como adubo, por exemplo. No caso de ndo se degradarem e serem hidrofilicos,
dissipam-se facilmente na agua e chegam mesmo a afetar os efluentes das esta¢es (Bound &
Voulvoulis, 2005; Kiimmerer, 2009; Halling- Sgrensen et al., 1998).

Figura 8. Situacéo das ETAR em Portugal no ano de 2011
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Fonte: Deco Proteste, 2013

Em Portugal, numa entrevista realizada pela Proteste em 2011, o Presidente da ERSAR

— Entidade Reguladora dos Servicos de Aguas e Residuos — afirmou que nesse mesmo ano a
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percentagem de aguas residuais que apresentaram um tratamento adequado situou-se nos 78%,
e que a eficécia das estacdes de tratamento em funcionamento ainda ndo era satisfatoria. O mau
desempenho observado deve-se em grande parte a falta de condi¢cGes que respondam as
necessidades de tratamento dos efluentes, a dimensdo desadequada das esta¢des ou a sua gestdo
incorreta, o que leva a que varias ETAR s6 tenham capacidade para realizar tratamentos
preliminares, que apenas eliminam materiais como areias, papéis ou pedras. Nesse mesmo ano,
observou-se ainda que cerca de 25% das habitacbes em Portugal ndo tém ligacéo a redes de
recolha e drenagem, que 57% das ETAR n&o tém condi¢Oes de tratamento adequadas para 0s
todos os efluentes que recebem, e que 11% da agua descarregada ndo cumpre 0s minimos de
qualidade definidos. Estes incumprimentos das normas da qualidade das aguas, levaram a que
no ano seguinte o pais fosse condenado pelo Tribunal de Justica da Unido Europeia (Deco
Proteste, 2013).

4.2. Gestao de Residuos Solidos Urbanos

De acordo com o Decreto-Lei n.° 73/2011 de 17 de junho, considera-se que «residuo
urbano» ¢ o “residuo proveniente de habitacdes bem como outro residuo que, pela sua natureza
ou composicdo, seja semelhante ao residuo proveniente de habita¢des” (DL 73/2011, Artigo 3°,
p.3254). A gestdo de Residuos Sélidos Urbanos — RSU — tornou-se numa preocupacéo global
e num grande problema para 0 ambiente e para a saude humana, devido ao aumento exponencial
de residuos gerados, impulsionados pelo aumento da populacdo, pela globalizacdo, e pela
alteracdo dos padrdes de consumo. Uma das preocupacdes € o facto de o lixo doméstico ser
depositado em aterros sanitarios, o que leva a que os produtos farmacéuticos possam contaminar
0 solo, e até mesmo atingir dguas subterraneas ou superficiais (Sabbagh, Velis, Wilson, &
Cheeseman, 2012; Santos et al., 2010).

Geralmente, os farmacos detetados nos RSU devem-se a deposicdo incorreta e
voluntéria destes compostos no lixo doméstico, que é posteriormente encaminhado para 0s
aterros sanitarios. Apesar destes compostos serem submetidos a processos de degradagédo
bioldgica ou de adsorcdo nos aterros, alguns podem resistir e até infiltrar-se em &guas
subterraneas ou em rios circundantes. Ainda assim, as concentracdes de farmacos detetadas no

solo séo geralmente bastante baixas, quando comparadas com as detetadas em meios aquaticos
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(Bound & Voulvoulis, 2005; Glassmeyer et al., 2009; Ho et al., 2012; Holm, Riugge, Bjerg, &
Christensen, 1995; Musson & Townsend, 2009; Schwarzbauer, Heim, Brinker, & Littke, 2002).

Assim, no sentido de melhorar a gestdo dos residuos sélidos urbanos em Portugal, em
1997 foi aprovado o Plano Estratégico para os Residuos Sélidos Urbanos — PERSU — para o
periodo entre 1997 e 2007, que estabeleceu a organizacao, regulamentacdo, e infraestruturacdo
do setor dos residuos urbanos em Portugal, e que permitiu o encerramento das lixeiras, o
desenvolvimento de sistemas de gestdo de residuos entre multimunicipais e intermunicipais, a
construcdo de novas infraestruturas de valorizacao e eliminacéo de residuos, entre muitos outros
aspetos, levando a que o balanco da sua aplicacao tenha sido positivo. Para além disso, serviu
de base para a criacdo de fluxos especiais de gestdo de residuos, conduzindo a criagdo de
legislacdo especifica e ao licenciamento das respetivas entidades gestoras (Portaria n.°
187/2007).

Apesar do balanco positivo do plano, algumas das metas definidas néo foram atingidas
e, nesse sentido, foi criado em 2007 o PERSU |II, para o periodo de 2007 a 2016, em Portugal
Continental. Neste plano, sdo tidas em consideracdo as novas exigéncias formuladas a nivel
comunitario e nacional, procurando também diminuir algumas das limitacGes detetadas na
execucdo do PERSU I, sendo que o0s seus principais objetivos passam por: reduzir, reutilizar e
reciclar; separacdo na origem; diminuigdo da deposi¢do em aterros; valorizacao energética dos
residuos ndo reciclaveis; integracdo do ‘protocolo de Quioto’ na politica de residuos. A
implementacdo deste segundo plano contribuiu para que, entre 2007 e 2012, tenham existido
alteracdes importantes no setor, como a alteracdo da configuracdo dos sistemas de gestdo de
residuos urbanos, o aumento no nimero de unidades de Tratamento Mecanico e Biol6gico
destinadas a valorizacdo organica e material de residuos urbanos, ou a melhoria das redes de
recolha seletiva, nomeadamente de ecopontos, ecocentros e circuitos de recolha porta-a-porta
(Portaria n.° 187-A/2014).

Contudo, em 2012 a implementacdo do plano foi submetida a uma avaliagéo,
revelando que os resultados atingidos eram negativos, devido a deposi¢do predominante de
residuos em aterros, e a baixa recolha seletiva de residuos urbanos. 1sso levou a reformulacéo
do plano, tendo sido implementado em 2014 o PERSU 2020 para o periodo de 2014 a 2020, em
Portugal Continental. Os objetivos propostos no novo plano ddo enfase a gestdo dos residuos
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em prol da sustentabilidade ambiental, econémica e social do pais, com o objetivo de minimizar
0 seu impacto ambiental e de tirar proveitos socioecondmicos. Desta forma, os principios
bésicos da gestdo dos RSU em Portugal passam a ser a prevencgdo, tratamento, educacédo e
reciclagem (Portaria n.° 187-A/2014).

Apesar de ainda existir um longo percurso para atingir os resultados ideais, nas dltimas
décadas, a gestdo de RSU em Portugal tem-se vindo a alterar de forma positiva, devido a entrada
em vigor de legislacdo adequada e que regula o setor, e ao aparecimento de entidades
encarregues da gestdo destes residuos. Para além disso, e tendo em conta a importancia dada a
reutilizacéo e a reciclagem neste novo plano, é fundamental a aposta em recolhas seletivas, e
em fornecer informagfes aos cidaddos sobre a reciclagem, 0s seus processos e as suas
vantagens, fomentando a sua participacdo ativa na realizacdo de reciclagem (Instituto do

Ambiente e Desenvolvimento, 2014).

4.3. Gestao de Residuos Hospitalares

Os hospitais e os seus efluentes sdo caraterizados pela presenca consideravel de
residuos farmacéuticos, sendo que alguns dos farmacos utilizados a nivel hospitalar libertam
compostos que sdo capazes de se ligar a halogéneos, e de formar compostos toxicos, persistentes
e passiveis de sofrer bioacumulagdo ao longo das cadeias tréficas. Os efluentes de instalagdes
hospitalares contém substancias como farmacos anticancerigenos, que normalmente ndo sao
eliminadas nas estacdes de tratamento, e que podem exercer atividades mutagénicas e
carcinogénicas (Kummerer, Erbe, Gartiser, & Brinker, 1998; Steger-Hartmann, Kiimmerer, &
Hartmann, 1997).

Na Unido Europeia, cerca de 10% dos medicamentos detetados em afluentes urbanos
advém de hospitais, e também em Portugal ja existem estudos que mostram que os efluentes
hospitalares contribuem significativamente para o total de produtos farmacéuticos detetados no
ambiente. Atualmente existe uma consciéncia de que as descargas de efluentes hospitalares
contribuem para a contaminacdo ambiental, e de que a gestdo adequada dos seus residuos é um
desafio constante (Kimmerer, 2009; Pereira, Silva, Meisel, Lino, & Pena, 2015; Santos et al.,
2013; Silva, Pereira, Meisel, Lino, & Pena, 2014).
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Em Portugal, desde os anos 90 que se denotou um aumento da necessidade de gerir
corretamente os Residuos Hospitalares — RH — devido a crescente producdo dos mesmos e a
complexidade da sua composicao, aos potenciais riscos associados, e a perigosidade tanto para
a salde como para 0 meio ambiente. No sentido de melhorar a gestao deste setor, em 1999 foi
aprovado o Plano Estratégico dos Residuos Hospitalares (PERH) 1999-2005, tendo sido o
primeiro plano a nivel nacional relacionado com a area dos residuos hospitalares (APA, Direcdo
Geral da Salde, & Direcdo Geral de Veterinaria, 2011).

Apos a conclusdo do periodo estabelecido para o plano, e visando uma melhoria
continua da gestdo destes residuos, foi assim aprovado o PERH 2011-2016 pela Portaria n.°
43/2011, de 20 de janeiro, tendo como base 0s objetivos e planos definidos no periodo anterior,
e ajustando-os ao periodo atual e &s perspetivas futuras. Com base nos objetivos estabelecidos,

este plano divide-se em cinco eixos estratégicos:

= Eixo | — Prevencao: visa prevenir a producéo de residuos e a sua perigosidade, através
da implementacdo de padrdes de produgdo, consumo e gestao responsaveis;

= Eixo Il — Informacdo, Conhecimento e Inovagdo: procura constantemente novos
métodos, produtos e processos, que permitam encontrar solu¢des melhores e mais eficazes tanto

a nivel técnico como econémico;

= Eixo Il — Sensibilizacdo, Formagéo e Educagéo: por um lado, visa a preparacio
adequada dos intervenientes em processos de gestdo de residuos, garantindo a sua seguranca e

a eficiéncia do seu trabalho e, por outro lado, visa a difuséo da informacao pela populagéo;

= Eixo IV — Operacionalizacdo da Gestao: tem como principios a responsabilidade pela
gestdo de residuos, a prevencdo e reducdo, a hierarquia das operacdes de gestao de residuos, a

autossuficiéncia e a proximidade, a regulacdo da gestao de residuos e a equivaléncia;

= Eixo V — Acompanhamento e Controlo: visa o desenvolvimento de a¢Ges de controlo
e de inspecdo e fiscalizacdo periddicas, para garantir a adequada gestao dos residuos e a eficacia

dos tratamentos e da qualidade dos mesmos (Portaria n.° 43/2011).
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No que diz respeito a gestdo e ao tratamento destes residuos, de acordo com o
Despacho 242/96, de 13 de agosto, os RH séo objeto de tratamento consoante 0 grupo a que
pertencem e o grau de perigosidade que apresentam. A escolha dos processos de tratamento e
das tecnologias a utilizar para cada tipo de RH deve basear-se nas carateristicas dos residuos,
com as carateristicas que resultam do residuo apos tratamento, com a eficacia do processo, e
também com os potenciais impactos que pode ter no ambiente. As tecnologias de tratamento
podem ser divididas em processos de desinfecdo, que tém como objetivo a eliminagdo do
potencial infecioso, gerando um residuo seguro, ou de incineragdo, que eliminam por completo
qualquer particula do residuo. Neste contexto, na tabela 7 sdo apresentados os tipos de
tratamento final a que cada grupo tem de obedecer, e na tabela 8 sdo apresentadas as principais
vantagens e desvantagens das diferentes tecnologias de tratamento de residuos (APA et al.,
2011; Despacho 242/96).

Tabela 7. Classificacdo dos Residuos Hospitalares por Grupos e por Tipo de Tratamento Final

Classificacao dos
Residuos Hospitalares

Designacio Tratamento Final

Residuos equiparados a . .
Grupo I urbanos * Deposicdo em Aterros Sanitarios;

* Valorizagdo (reciclagem,

i i . compostagem, digestao, anaerobia
Residuos hospitalares nao postag g ’ ’

Residuos Nao
Perigosos

i etc.
s b perigosos )
Residuos hospitalares com =+ Autoclavagem e deposicao em
n @ ¥
S 2 B riscos biologicos aterros sanitarios
S o Residuos hospitalares : -
v Grupo IV P « Incineragdo

especificos

Fonte: Adaptado do Despacho 242/96
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Tabela 8. Sintese das Vantagens e Desvantagens das Principais Tecnologias de Tratamento de

Residuos Hospitalares

Tecnologias Vantagens Desvantagens
* Simples de operar _ .
_ _ * Néo aplicavel a todos os tipos de residuos
Autoclavagem - Custos de investimento e exploragio .
_ * Produz efluentes liquidos
baixos
* Néo aplicavel a todos os tipos de residuos
* Processo rapido * Custos de investimento elevados
Desinfecio = Custo de alguns desinfetantes muito = Fraca redugdo do volume de residuos
Quimica baixo » Uso de produtos quimicos
= * Auséncia de odores * Producdo de efluentes liquidos
H
= S A 3 '
s * Emissdes atmosfeéricas ndo caracterizadas
g
s
-
=
3
= * Reducéo do volume devido & etapa de ' = Custos de investimento elevados
~_ : : :
. trituracdo  Ndo se aplica a todos os tipos de residuos
Microondas
* Residuo incaracterizavel apos * Producéo de efluentes liquidos
fratamento * Emissoes atmosféricas néo caracterizadas
= Custos de investimento e exploracdo
elevados
. . » Radiacdo de eletrdes em que oraio é = Implica criacdo de unidades c/protecdo para
Tonizacao
orientado com exatiddo radiacdes
* Néo aplicavel a todos os tipos de residuos
« Residuos caracterizaveis apos tratamento
* Reduz o volume doresiduo
* Residuo incaracterizavel apos = Custos de investimento e exploracdo
S . _  ftratamento elevados
S Incineragio
£ » Eficaz para todos os tipos de residuos = Emissdo de poluentes atmosféricos em caso
v
| A . . x
iz * Auséncia de odores e potencial para  de ma operacdo
= . :
recuperar/produzir energia
Sistema de = Material resultante valorizavel » Elevado investimento inicial
Plasma = Volume de residuos reduzidoa 80% = Manutencao técnica complexa

Fonte: Adaptado de APA etal., 2011
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Em Portugal, com a entrada em vigor do Decreto-Lei n.° 85/2005 de 28 de abril, que
estabelece o regime legal da incineragdo e coincineracdo de residuos hospitalares, o
desempenho da incineracdo relativamente a prevencdo dos impactos secundarios destes
residuos passou a considerar-se superior ao indicado. Os métodos de tratamento através de
autoclavagem ou desinfecdo quimica sdo adequados para 0s residuos que apresentam potencial
perigo de infecdo, mas ndo para residuos que na generalidade impliqguem riscos e perigos
quimicos. Segundo o principio da precaucdo, a incineracdo € o tratamento recomendado para
este tipo de residuos (APA et al., 2011).

Para além disso, de acordo com o Decreto-Lei n.° 73/2011 de 17 de junho, a “(...)
responsabilidade pela gestdo dos residuos, incluindo os respetivos custos, cabe ao produtor
inicial dos residuos (...)” (DL 73/2011, Artigo 5°, p.3254), o que significa que cada unidade de
prestacdo de cuidados de saude é responsavel pela gestdo dos RH que produz. Estas unidades
devem assegurar o tratamento dos residuos, podendo recorrer a um comerciante ou a entidades

licenciadas que realizem recolha ou tratamento de residuos (DL 73/2011, Artigo 5°).

O Regime Geral de Gestdo de Residuos criou também um Sistema Integrado de
Registo Eletronico de Residuos — SIRER — que integra as informac6es de todas as operacdes
de gestdo de RH, sendo que a classificacao dos residuos passou a ser realizada em conformidade
com a Lista Europeia de Residuos, publicada pela Decisdo 2014/955/UE, de 18 de dezembro.
Este sistema veio permitir a difusdo de informacdes relativas aos RH gerados e geridos por
unidades de producdo e pelos operadores de gestdo destes residuos, de forma imediata e
eficiente, melhorando e facilitando também a comunicacdo dentro do setor (Decisdo
2014/955/UE).

4.4. VALORMED - Sociedade Gestora de Residuos de Embalagens e

Medicamentos

Apesar do valor estimado do setor de medicamentos representar menos de 1% dos
RSU produzidos em Portugal, com o objetivo de tornar os processos de recolha e de tratamento
destes residuos mais seguros, criou-se em 1999, a VALORMED - Sociedade Gestora de

Residuos de Embalagens e Medicamentos — uma sociedade responsavel pela gestdo dos
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residuos de embalagens vazias e de medicamentos fora de uso, tutelada pela APA — Agéncia
Portuguesa do Ambiente —, e constituida pela APIFARMA, ANF — Associacdo Nacional de
Farmécias, e GROQUIFAR — Associacao de Grossistas de Produtos Quimicos e Farmacéuticos.
A sua principal atividade passa pela gestao dos residuos de embalagens e de medicamentos de
uso humano e veterinario, através do SIGREM - Sistema Integrado de Gestdo de Residuos de
Embalagens e Medicamentos (Despacho 9592/2015; VALORMED, 2017; VALORMED,
2018).

Figura 9. Funcionamento do Sistema Integrado de Gestdo de Residuos de Embalagens de
Medicamentos

oo P distribuidores

VALORMED

centros de

consumidores

Incineradores

reciclagem

\m«h:.‘mk‘n!'); V A ol L i‘-"u-w'.'v'n.’»"-r'l“v,
Fonte: VALORMED, 2018

A Industria Farmacéutica é responsavel por produzir, acondicionar e embalar todos os
medicamentos disponibilizados no mercado nacional, controlando de forma rigorosa todos os
procedimentos relativos a sua atividade. As farmacias e os seus colaboradores sdo responsaveis
por sensibilizar e esclarecer os cidaddos no ato de dispensa dos medicamentos, e funcionam
também como pontos de entrega de residuos de embalagens vazias e de medicamentos nao
utilizados ou fora da validade. Por sua vez, os distribuidores estédo encarregues da recolha dos
residuos reciclados nas farmacias, enquanto realizam a distribuicdo de novas mercadorias
(VALORMED, 2018).
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As farmécias possuem contentores fornecidos pela VALORMED para que os cidad&os
possam reciclar as embalagens vazias e os medicamentos fora de uso, que sdo posteriormente
entregues a distribuidores de medicamentos que os transportam para um centro de triagem, onde
apos realizar a sua separacdo e classificacdo, sdo entregues a entidades gestoras de residuos que
sdo responsaveis pelo tratamento. Para além disso, as campanhas realizadas pela VALORMED
através de acOes diretas de informacéo nos meios de comunicacéo, incluindo televisdo e radio,
e por meio de campanhas, tém contribuido para uma maior consciéncia e sensibilizacdo da
populacdo em relagdo a necessidade de preservar e conservar 0 meio ambiente, e para um
aumento continuo do volume de residuos reciclados. Em 2017, a VALORMED disponibilizou
também 280 mil caixas de cartdo reutilizaveis, como ilustra a figura 10, para oferecer aos
utentes atraves das farméacias aderentes, para que os cidaddaos possam realizar uma recolha
doméstica segura dos medicamentos, entregando-os posteriormente numa farmacia
(VALORMED, 2017).

Figura 10. Caixa da VALORMED Oferecida aos Utentes

HEU’(“HEr{ng
E EMBALAGENS
FORA DE uso
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ENTREGUT NA FARMALILA

i

Fonte: VALORMED, 2017

No gréafico 6 pode-se observar a evolucdo do volume de residuos medicamentosos
recolhidos em farmécias pelo SIGREM, concluindo que apesar da pequena reducdo da
quantidade recolhida em 2016, desde 2006 a recolha destes residuos aumentou cerca de 60%.
Um dos principais fatores do sucesso da VALORMED ¢ a participacdo de cerca de 98% das
farmécias portuguesas no seu sistema. Atualmente, todo o material recolhido nas farmécias é
enviado para o Centro de Triagem da VALORMED, onde os residuos sdo separados e
classificados, sendo posteriormente encaminhados para sistemas de reciclagem ou de

tratamento adequado para recuperacao de energia.
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Gréfico 6. Evolucdo da Quantidade de Residuos Medicamentosos Recolhidos pelo SIGREM, entre

2006 a 2017
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Fonte: VALORMED, 2017
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Capitulo 5 — O Que Pode Ser Feito: Estratégias para Reduzir

a Poluicdo dos Medicamentos
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5. O Que Pode Ser Feito: Estratégias para Reduzir a Poluicdo dos

Medicamentos

Tal como foi relatado ao longo de toda a dissertagdo, os residuos dos medicamentos
podem ter um impacto negativo em diversos ecossistemas, e embora existam varios processos
de gestdo e de eliminacdo para as principais fontes de contaminagdo, ha muitos aspetos que
podem ser melhorados para reduzir a poluicdo medicamentosa a nivel global, sendo necessario
desenvolver estratégias e medidas adequadas, reformas politicas, e esquemas de incentivo e
planos de acdo para gerir os residuos medicamentosos. Cada pais deve reconhecer 0s seus
problemas e necessidades, deve elaborar uma legislacdo especifica e forte que regule a gestdo
e a eliminacdo segura dos residuos de medicamentos, e deve fornecer apoios ou incentivos
monetarios as entidades envolvidas na producéo, na utilizacdo, e na eliminagdo destes residuos,
para reduzir o seu impacto no meio ambiente e 0s riscos de exposigdo a estas substancias
(Chartier et al., 2014; Wang, Howley, Boxall, & Rudd, 2016; Windfeld & Brooks, 2015).

Tendo em conta que as ETAR sdo uma das principais vias de entrada destes residuos
no meio ambiente e que a sua eficacia ainda ndo é satisfatoria, deve-se identificar, desenvolver
e promover novas tecnologias inovadoras de tratamento de guas residuais, procurando sempre
aumentar a remocao eficiente dos produtos farmacéuticos. Também a nivel da producdo de
medicamentos, deve ser feita uma reformulacdo da estrutura quimica e das propriedades dos
medicamentos, para que se tornem mais facilmente biodegradaveis e indcuas para o ambiente,
e deve-se reduzir a quantidade de medicamentos por embalagem, para evitar o seu desperdicio.
Para além disso, os médicos devem também passar a ter um maior cuidado com os tratamentos
que definem para os pacientes, evitando prescrever medicamentos desnecessarios ou em
quantidades excessivas, e dando prioridade a medicamentos menos nocivos para o ambiente.
Assim, ao reduzir a quantidade de medicamentos adquiridos em excesso, isso contribui também
para a minimizacdo da sua deposi¢do no meio ambiente (Barnett-ltzhaki, Berman, Grotto, &
Schwartzberg, 2016; HCWH, 2013).

Por outro lado, um dos grandes problemas também passa pelo descarte inadequado de
medicamentos através do lixo doméstico ou da sanita. A este nivel, os governos, as
organizag6es ndo governamentais, as industrias farmacéuticas, e os profissionais de satde, mais

concretamente os farmacéuticos, desempenham um papel fundamental na consciencializacdo

72
Universidade Luso6fona de Humanidades e Tecnologias, Escola de Ciéncias e Tecnologias de Saude



Diogo Pereira Dias — Contaminacgdo do Meio Ambiente com Medicamentos — Consequéncias Ambientais e na
Terapéutica

da populacéo e na partilha de informacdes sobre os problemas ambientais criados pelos residuos
farmacéuticos no meio ambiente, e sobre as medidas que permitem ao paciente descartar 0s
seus medicamentos da forma mais adequada e segura. Um melhor conhecimento publico da
importancia da gestdo destes residuos contribuird assim para um maior cumprimento das
medidas legislativas estabelecidas, para a melhoria da implementacdo e da execucdo dos
sistemas de recolha especificos, e também para a criagdo de outras solu¢des que reduzam os
efeitos potenciais dos farmacos no ambiente (Barnett-Itzhaki et al., 2016; HCWH, 2013; Kadam
etal., 2016).

E ainda fundamental a realizacdo de campanhas educativas, de consciencializacio e
sensibilizagdo ao uso racional do medicamento, e que esclarecam a populacdo sobre 0s riscos
que os produtos farmacéuticos representam para 0 ambiente e para a saude, e sobre as formas
como podem descartar corretamente os medicamentos que se encontram fora de validade ou
inutilizados. Os grupos da Industria Farmacéutica devem promover e patrocinar campanhas
através de diversos canais de comunicacao, e os profissionais de salde, especialmente médicos,
enfermeiros e farmacéuticos devem fornecer informag6es aos pacientes sobre o descarte seguro
destes produtos. As campanhas educativas devem-se realizar em locais como farmacias,
hospitais ou outras instituices de saude, e até mesmo em escolas, devendo recorrer a utilizacao
de cartazes e de folhetos para comunicar mais facilmente com os cidaddos. Estas campanhas
devem: informar sobre os efeitos ambientais que os residuos farmacéuticos tém; apelar a
devolucdo dos produtos farmacéuticos através do sistema de recolha estabelecido a nivel
nacional; identificar os locais de recolha existentes na area; explicar o que acontece aos residuos
reciclados e os beneficios que o descarte correto e seguro representam para o ambiente (HCWH,
2013).

5.1. Campanha de Sensibilizacdo Realizada no Estagio Curricular em

Farmécia Hospitalar

No decorrer do estagio curricular em Farmécia Hospitalar realizado no Hospital da
Luz, foi realizada uma campanha de sensibilizacdo da populagdo ao uso responsavel do

medicamento, em parceria com a Ordem dos Farmacéuticos.

73
Universidade Luso6fona de Humanidades e Tecnologias, Escola de Ciéncias e Tecnologias de Saude



Diogo Pereira Dias — Contaminacgdo do Meio Ambiente com Medicamentos — Consequéncias Ambientais e na
Terapéutica

O principal objetivo desta campanha foi estar mais perto da populacédo, alertando-a
para 0 uso racional do medicamento e, consequentemente, para 0S riscos que a incorreta
automedicagéo ou que o descarte inadequado de medicamentos representam, tendo-se focado
na transmissao/partilha de informagdes e no esclarecimento de duvidas em relacdo a estes

assuntos.

A campanha decorreu na area de acesso aos servicos de pediatria e reabilitagdo, o que
permitiu que as pessoas abordadas apresentassem faixas etarias e carateristicas muito variadas.
Na campanha foi utilizada uma mesa para colocar todos os materiais de apoio, bem como um
televisor no qual foram projetados videos educativos sobre o tema. Os materiais de apoio a
campanha, onde se incluiram crachés, folhetos informativos, marcadores de livros, entre outros,
para além de serem apelativos pelas cores e design utilizados, e de apresentarem um carater
estético, possuiam um teor bastante educativo (Anexo I). Estes materiais eram oferecidos as
pessoas que os solicitavam ou aquando da abordagem as mesmas, onde era explicado o
proposito da campanha e eram esclarecidas duvidas que existissem. Durante a campanha
disponibilizou-se também uma caixa da VALORMED para os utentes entregarem 0S seus
medicamentos fora de validade ou inutilizados, tendo-se distribuido também algumas caixas

para levarem para casa.

Para além disso, apds a apresentagdo do tema e do material de apoio, os farmacéuticos
realizaram também um curto inquérito de satisfacdo (Anexo Il), para compreender melhor a

opinido dos utentes em relagéo ao tema da campanha.

No total foram distribuidos 194 inquéritos, 60 dos quais detiveram comentarios
(sugestbes ou observagdes). Ao observar o universo total abordado, verificou-se que a maioria
dos inquiridos (72%) sdo do sexo feminino, e que cerca de 41% apresentam-se numa faixa etaria

entre 0s 26 e 0s 40 anos (grafico 7 e 8).

Gréfico 7. Nimero de Inquiridos por Sexo

= Feminino Masculino Nao ldentificado
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Gréfico 8. Numero de Inquiridos por Faixa Etaria
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Relativamente as questBes apresentadas nos inquéritos, 84% dos inquiridos afirmaram
ser a primeira vez que os abordavam sobre o uso racional do medicamento, e a totalidade dos
inquiridos afirmou que iniciativas de sensibilizacdo deste cariz sdo importantes e devem ser
levadas a cabo. Quanto aos comentarios deixados pelos inquiridos, 57% foram observacionais,
e 0s restantes traduziram-se em sugestdes passiveis de serem implementadas. Destas,
sobressairam as sugestdes relacionadas com a elaboragdo de mais campanhas desta natureza,
ndo so a nivel hospitalar como a nivel escolar, e com propostas para integrar a campanha nas

redes sociais (grafico 9).

Gréfico 9. Natureza dos Comentérios Realizados no Inquérito de Satisfacdo

Outros 9
Sugestdo de Mais Campanhas desta Natureza 21
Proposta de Campanhas nas Redes Sociais 5
0 5 10 15 20 25

Os resultados do inquérito levam a conclusdo que deve ser feito um investimento
continuo na realizacao destas campanhas pois permitem que o utente se informe e esclareca em
relacdo a correta gestdo dos residuos farmacéuticos. Observou-se também que muitos dos
inquiridos sugerem o recurso as redes sociais para promover e divulgar as campanhas, devendo-
se apostar na realizacdo de mais campanhas através destes meios, pois para além de alcancarem
um maior nimero de pessoas, permitem comunicar de forma constante com os cidad&os, e
atualizar as informacdes constantemente para que as pessoas se mantenham informadas de todas

as novidades relacionadas com o tema.
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Conclusao

Como se verificou ao longo de toda a dissertacao, a presenca de residuos farmacéuticos
no meio ambiente € um tema que tem causado cada vez mais preocupacdo a nivel mundial,
tendo em conta o aumento exponencial da utilizacdo de produtos farmacéuticos e de produtos
de higiene e cuidado pessoal e, por consequente, 0 aumento de residuos farmacéuticos detetados
no meio ambiente. Apesar da utilizacdo de medicamentos se assumir como fundamental para a
salide humana e animal, a natureza destes compostos faz com que estas substancias acabem por

ter efeitos negativos nos diversos ecossistemas e nas espécies que os habitam.

Observou-se que existem dois grandes grupos de compostos farmacéuticos — Poluentes
Organicos Emergentes e Active Pharmaceutical Ingredients — sendo que as principais fontes de
contaminacdo do meio ambiente com estas substdncias advém do uso humano de
medicamentos, do descarte inadequado de medicamentos, do uso veterinario, agrario e em
aquacultura, do uso hospitalar e das producdes industriais. Por outro lado, para além dos
medicamentos utilizados para fins terapéuticos, existem outros compostos que sao igualmente
encontrados no meio ambiente, como os Produtos de Higiene e Cuidado Pessoal, que
representam uma ampla classe de produtos utilizados diariamente a nivel mundial, e que sdo

descarregados no meio ambiente de diversas formas e em quantidades elevadas.

A nivel das fontes de contaminacdo analisadas, um dos principais fatores que
contribuiu para o aumento dos residuos de medicamentos no meio ambiente foi 0 seu consumo
por parte do homem, devido a sua excrecao, e através do descarte inadequado de medicamentos
e da utilizacdo de produtos de higiene e cuidado pessoal. Para além disso, a utilizacdo de
farmacos aumentou consideravelmente nos hospitais e em unidades de salde, o que fez com

que os seus efluentes se tenham tornado numa grande fonte de contaminacgédo para o ambiente.

A nivel veterindrio, a utilizacdo dos medicamentos também aumentou
consideravelmente, o que por um lado teve um papel fundamental na qualidade de vida dos
animais e na qualidade da producdo mundial de alimentos para consumo humano, mas por
outro, devido a sua constante utilizacdo e em grandes quantidades, fez com que estes
medicamentos tenham comecado a ser detetados em diversos ecossistemas, representando um

impacto acentuado para 0S mesmos e para as espécies que os habitam.
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Também as emissdes diretas das fabricas de producdo de medicamentos apresentam-
se como uma grande fonte de poluicdo ambiental, sendo que os riscos ambientais associados ao
fabrico de medicamentos compreendem niveis de toxicidade mais elevados e consequéncias
ambientais mais severas. Tendo em conta o volume das emissdes provenientes de fabricas,
torna-se claro que deve ser feito um investimento na melhoria das tecnologias utilizadas no
fabrico destes compostos por forma a reduzir as descargas das fabricas, e que o controlo das
industrias farmacéuticas por parte dos Governos deve ser mais rigido, garantindo que cumprem
os limites de concentragdes toxicas estabelecidos, e aplicando puni¢des severas aquando do seu

incumprimento.

Todos estes fatores levaram a que a presenca destes residuos no meio ambiente se
tenha tornado numa questao bastante discutida e de crescente preocupacéo, pois a contaminagéo
dos ecossistemas pode provir das mais diversas vias, e estas substancias tém o potencial de se
bioacumular em organismos de diferentes niveis troficos, sendo uma ameaca importante a vida
selvagem, e até a salide humana. Apesar da presenca destes produtos nos ecossistemas a nivel
mundial ser detetada em baixas concentragcfes, a sua ampla dissemina¢do comecou a levantar
questdes relacionadas com o impacto negativo que podem ter o meio ambiente, e para a satde

das diferentes espécies que o constituem, e para a satde publica.

O meio aquatico revelou-se como a principal via de entrada de residuos de
medicamentos no meio ambiente, devido aos efluentes domésticos, industriais e hospitalares.
Apesar destes efluentes serem posteriormente tratados em estagfes de tratamento de aguas
residuais, existem diversos estudos que demonstram que estas estacdes ndo sdo capazes de
remover por completo todos os residuos de farmacos, o que permite assim a sua entrada para o
meio ambiente. Constatou-se também que atualmente ainda néo se considera que a curto prazo
a presenca destes residuos em agua potavel apresente riscos para a satde humana, devido a sua
detecdo em concentracGes muito baixas, mas que ainda ndo existem estudos suficientes que
comprovem que a longo prazo ndo represente implicacdes negativas. O solo também se
apresenta como uma via de entrada importante e a qual deve ser dada bastante atencdo, pois a
sua contaminag&o apresenta riscos severos devido a sua incorporagdo em organismos presentes

no solo e, posteriormente, em alimentos para consumo humano.
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Como no geral as concentracfes observadas sdo bastante reduzidas, os riscos para a
salde humana relacionam-se com os potenciais efeitos da exposi¢do a longo prazo a doses
reduzidas de diversos compostos. Contudo, a resisténcia a antibiéticos e a medicamentos com
propriedades antibacterianas, antivirais ou desinfetantes, tornou-se num problema de saude
publica e ambiental a nivel mundial, pois a sua presenca no meio ambiente leva ao
desenvolvimento de bactérias multirresistentes, que fazem com que os medicamentos existentes
se tornem menos eficazes, ameagando a capacidade de tratamento de doengas infeciosas

comuns.

No entanto, apesar do impacto na saude humana ainda ndo ser notorio, no caso dos
organismos presentes nos ecossistemas o impacto da presenca destes residuos é mais evidente,
existindo atualmente diversos estudos que analisam vérias espécies de animais, plantas e
microrganismos, e que relatam os efeitos devastadores da contaminacdo, havendo muitas outras
consequéncias que ainda ndo sdo reconhecidas, especialmente em espécies de menor relevancia.
Estas contaminacOes levam, em muitos casos, ao desenvolvimento anormal das espécies, a

problemas na reproducdo de espécies, e até mesmo a sua mortalidade.

Tendo em conta 0s impactos que a presenca de residuos de medicamentos pode ter,
torna-se vital garantir uma gestdo e eliminacdo adequada destes residuos. A este nivel, as
estacOes de tratamento de &aguas residuais e as unidades de gestdo de residuos solidos urbanos
representam um papel importante na eliminacéo e degradacédo de residuos que, na sua maioria,
provém dos efluentes domésticos, hospitalares e industriais, e do descarte inadequado de
medicamentos. Por outro lado, a criagcdo de entidades especificas de gestdo e eliminacéo destes
residuos tornou-se essencial, tendo sido criada em Portugal a VALORMED - Sociedade
Gestora de Residuos de Embalagens e Medicamentos — que é responsavel pela gestdo dos
residuos de embalagens vazias e de medicamentos fora de uso, que sdo eliminados de forma

adequada.

Apesar dos processos de gestao e eliminacao existentes, deve ser feito um investimento
continuo na melhoria da sua eficiéncia, para que o controlo da poluicdo gerada por estes
residuos seja cada vez mais eficaz. Para além disso, é necessario que cada pais desenvolva
estratégias e medidas adequadas aos seus problemas e necessidades, reformas politicas e

legislacdo especifica que regule os processos de gestdo e eliminacdo, e esquemas de incentivo
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e planos de acdo para as entidades envolvidas na producdo, utilizacdo e eliminacdo destes
residuos, para que realizem a gestdo dos residuos medicamentosos da melhor forma possivel.
Para alem disso, as indUstrias farmacéuticas devem investir na reformulagdo da estrutura
quimica e das propriedades dos medicamentos que produzem, tornando-os mais facilmente
biodegradaveis e indcuos para o0 ambiente, e devem reduzir a quantidade de medicamentos por

embalagem para evitar o desperdicio constatado.

Por outro lado, o descarte inadequado de medicamentos também se apresenta como
um problema de grande importancia, sendo que 0s governos, as organizacGes nao
governamentais, as industrias farmacéuticas, e os profissionais de saude, mais concretamente
os farmacéuticos, devem realizar campanhas educativas, de consciencializacao e sensibilizacdo
ao uso racional do medicamento, que permitam aos cidaddos compreender os problemas
derivados do descarte inadequado de medicamentos, e quais as corretas formas de eliminacao

destes residuos.

Tendo em conta as consequéncias ambientais e na terapéutica observadas, é necessario
que todos 0s paises se unam no combate & poluicdo ambiental, através da melhoria dos
processos de producdo de medicamentos, da integracdo e da melhoria constante de medidas e
politicas de gestdo e de eliminacdo destes residuos, e de um investimento em programas e
campanhas que levem & consciencializacdo dos cidadaos, e a melhoria das suas praticas de
eliminagéo de residuos. E também necessério que se continue a investir no desenvolvimento de
estudos que examinem o impacto que a presenga destes residuos representa nos diferentes
ecossistemas, e dos efeitos toxicos que representam para as diferentes espécies e para a saude

humana.
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Anexo | — Materiais de Apoio Utilizados Durante a Campanha de

Sensibiliza¢do ao Uso Racional do Medicamento

= Mesa de apoio para a realizagdo da campanha
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AMBIENTE

05 MEDICAMENTOS PODEM APRESENTAR
UMRISCO SERIO PARA A POPULACAQ E PARA
0 AMBIENTE QUANDO NAD SA0 CUMPRIDOS
05 CRITERIOS ESPECIFICOS QUANTO

ASUA ELIMINACAO.

0 QUE E QUE SE DEVE
FAZER COM ESTES
MEDICAMENT%S?

ESTES MEDICAMENTOS PODEM SER ENTREGUES.

Q

VALORMED

SEJAQUAL FOR A SITUACAO

NAO DEITE 0S

MEDICAMENTSS
NO LIX0 DOMESTICO

QUAIS 0S
MEDICAMENT%S QUE
DEVEM SER ELIMINADOS?

0S MEDICAMENT%S E AS
EMBALAGENS

NESTECASO, A QUANTIDADE QUE SOBRA DEVE
SER ELIMINADA.

05 MEDICAMENT#S E A DECISAO
DO SEU MEDICO

EPAROUDE TOMAR l

oul
DEVEM SER ELIMINADOS. \J. )
.

0S MEDICAMENT%S PRESCRITO0S
POR MEDICOS DIFERENTES

NO CASO DE LHE TER SIDO PRESCRITO .
0 MESMO MEDICAMENTO POR MEDICOS

DIFERENTES [MESMO!

MARCAS COMERCIALS),

1. LEIA 0S FOLHET0S
INFORMATIVDS

. SIGA AS INSTRUGDES
DOSEU FARMAC unoo

usorespon: camento.com

PELA SAUIDE DE TODOS. 08 SERVICOS FARMACELTICOS DA ARS CENTRO, LP.
ACONSELHAM A LEITURA DESTE FOLHETO

REPUBLICA EUICO NAGONAL
? FORTUGHESA o SNS DE S4IDE
ADMINISTRAGAD
ey f SAUDE DO CENTRO LP

NAO DEVE INTERROMPER

ATOMADE

MEDICAMENT%S

#% 0S MEDICAMENT%S E A SUA
VALIDADE

05 MEDICAMENTOS CUJO PRAZO

DE VALIDADE JA EXPIROU, DEVEM Q_Q
SER ELIMINADOS ADEQUADAMENTE. ﬁ
12M

COMO

ELIMINA
0S SEUS
MEDICAMENT%S

(4

95



Diogo Pereira Dias — Contaminagdo do Meio Ambiente com Medicamentos — Consequéncias Ambientais e na
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Anexo Il — Inquérito de Satisfacdo Realizado Durante a Campanha de

Sensibilizacdo ao Uso Racional do Medicamento

Sexo F DM D ldade: ___ anos

E a primeira vez que & abordado/a sobre o tema: “Uso
Responsavel do Medicamento®?

sim || Nao [ ]

Acha que iniciativas de sensibilizacdgo como esta sao
importantes?

Sim [ ] NGo [ ]

Deixe-nos algumas observacbes,/sugestoes:

Obrigado pela atencao!

Universidade Lus6fona de Humanidades e Tecnologias, Escola de Ciéncias e Tecnologias de Salde



