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RESUMO

A liberagdo indiscriminada de efluentes ndo tratados no solo e nas aguas é uma das principais preocupacdes de
salide em todo o mundo, com efeitos duradouros no ecossistema. Os farmacos lancados no meio ambiente por
meio das excretas ou do descarte indevido sdo classificados como poluentes emergentes. Esses xenobioticos,
como ndo sao completamente metabolizados pelo organismo, sdo excretados nas aguas residuais, chegando as
estacdes de tratamento, e por ndo serem totalmente degradados, séo liberados no meio ambiente. Os métodos
de remocdo fisicos convencionais ou tratamento bioldgico geralmente atingem apenas uma degradacéo parcial.
Fungos filamentosos tém sido utilizados na remocdo sustentavel de poluentes em é&reas contaminadas.
Cunninghamella é um fungo filamentoso capaz de transformar xenobi6ticos em compostos menos toxicos. O
propofol é um farmaco anestésico amplamente utilizado e com biotransformago hepética reduzida, sendo
grande parte excretada de maneira inalterada, tornando uma preocupacdo de contaminagéo dos corpos hidricos.
O objetivo do presente trabalho foi realizar a biorremediagdo do propofol catalisada por Cunninghamella
elegans ATCC 26169 para tratamento de efluentes. A cepa foi cultivada em meio liquido com posterior adicéo
de propofol. Ao final de 24 horas, analise de espectrometria de massa em alta resolucdo confirmou a auséncia
de propofol no meio reacional com a presenca de um derivado inativo de ion molecular [M + Na]+ m/z de
valor 363,17813 (1-hidroxipropofol-glicosideo). Foi possivel biorremediar o propofol utilizando o fungo
filamentoso Cunninghamella elegans ATCC 26169 como catalizador em condi¢8es brandas de reagéo.

PALAVRAS-CHAVE: Biorremediacdo, Cunninghamella, tratamento de efluentes.

INTRODUCAO

O crescimento dos nimeros de indistrias tem aumentado consideravelmente a descarga de residuos para o
meio ambiente, principalmente solo e agua. A liberacdo indiscriminada de efluentes ndo tratados no solo e nas
&guas é uma das principais preocupac@es de salde em todo o mundo, com efeitos duradouros no ecossistema
(SALEM; EWEIDA; FARAQ, 2000). Muitos dos compostos encontrados proximos a essas industrias sdo
toxicos mesmo em concentragdes muito baixas além de apresentarem propriedades carcinogénicas e
mutagénicas na natureza (AHLUWALIA; GOYAL, 2007)

Um poluente emergente € um produto quimico ou material caracterizado por uma potencial ameaga real ou
percebida, para a salide humana ou para o ambiente ou por uma falta de padrdes de salde publicados. Um
poluente também pode ser "emergente"”, devido a descoberta de uma nova fonte ou de uma nova via de contato
para os seres humanos (EPA, 2013).

Existem varios tipos de compostos ditos poluentes emergentes, como um dos mais preocupantes se destacam
os farmacos e os residuos de produtos de higiene pessoal. Os farmacos sdo lancados no meio ambiente por
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meio das excretas ou do descarte indevido e agem de formas especificas nos organismos podendo afetar até a
reproducdo. Da mesma forma, os residuos de produtos de higiene pessoal muitas vezes tém acéo bactericida,
que pode ser altamente toxica aos organismos vivos. (SCHWARZENBACH et al., 2016; SODRE et al., 2010)
Farmacos, tais como os da classe dos hormonios, antibiéticos, anestésicos e antineoplasicos, sdo os principais
contaminantes em efluentes de esgoto e sua presenca na &gua pode interferir com horménios endégenos
(LLORET et al., 2010). Esses xenobi6ticos, como ndo sdo completamente metabolizados pelo organismo, sdo
excretados nas aguas residuais, chegando as estacfes de tratamento, e por ndo serem totalmente degradados,
séo liberados no meio ambiente (ESPLUGAS et al., 2007).

A degradacgdo deste tipo de compostos implica um importante desafio ecologico devido as suas estruturas
complexas e de baixa biodisponibilidade (LLORET et al., 2010). Os métodos de remogdo fisicos convencionais
ou tratamento biolégico geralmente atingem apenas uma degradacdo parcial (GUEDES MANIERO; MAIA
BILA; DEZOTTI, 2008). Alguns processos de tratamento avangados (por exemplo: ozonizagdo, processos
oxidativos e osmose reversa) removem o0s contaminantes de aguas residuais de forma eficaz; no entanto, essas
tecnologias apresentam diversas desvantagens importantes, tais como o0s custos elevados, metodologias
demoradas e formag&o de residuos toxicos (CEDAT et al., 2016) Assim, nOvos processos S30 Necessarios para
tratar esses efluentes de uma maneira custo-beneficio efetiva.

Fungos filamentosos tém sido utilizados para a producdo de medicamentos, processos fermentativos e
degradacdo natural de residuos ambientais. Os fungos podem ajudar a resolver problemas dificeis para a
quimica, como a funcionalizacdo de carbonos nao ativados, a producgdo de novos protétipos a farmacos e na
remocao sustentavel de poluentes em areas contaminadas (MAIA et al., 2015; TAKAHASHI et al., 2017).

Cunninghamella é um fungo filamentoso encontrado no solo e material vegetal, particularmente em zonas
mediterranicas e subtropicais, ndo patogénico ao ser humano (ASHA; VIDYAVATHI, 2009). Estudos tem
provado que Cunninghamella tem enzimas sinénimas daqueles envolvidos na desintoxicagdo xenobiodtica em
mamiferos (SUN et al., 2004) tornando este micro-organismo muito Util em estudos de biorremediacéo
(PANNOCCHIA et al., 2010) por transformar xenobi6ticos em compostos menos tdxicos (PINEDO-
RIVILLA; ALEU; COLLADOQ, 2009).

O propofol (2,6 diisopropilfenol) (figura 1) é um farmaco pertencente a classe dos agentes anestésicos
injetaveis sendo um dos mais amplamente utilizados em pacientes humanos e veterinarios (VISHNE et al.,
2005). Por possuir caracteristicas farmacocinéticas de rapido inicio de acdo, biotransformacdo hepatica
reduzida e reduzidos efeitos cumulativos, se tornou o agente de escolha para inducdo e manutengdo anestésica
em humanos e nos animais domésticos, como uma alternativa a anestesia inalatéria (DOGAN et al., 2011).
Existem evidéncias de que seus metabdlitos conhecidos sejam desprovidos de atividade clinicamente
significativa (BRAY, 2002), porém a grande preocupacdo estd nas altas concentragBes desse farmaco
excretadas de maneira inalterada, contaminando os corpos hidricos.

OH

OH

2 f-diisopropyl-1 4-quinone

Figura 1: Estrutura quimica do Propofol

OBJETIVOS

O objetivo do presente trabalho foi realizar a biorremediagdo do propofol catalisada por Cunninghamella
elegans ATCC 26169 para tratamento de efluentes.
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MATERIAIS E METODOS

A cepa Cunninghamella elegans ATCC 26169 oriunda da cole¢cdo American Type Culture Collection (ATCC)
foi conservada em &gar batata inclinado e armazenada em refrigerador a entre 2 e 4 °C. Antes do uso, a cepa foi
repicada com solucdo de glicerol estéril 25% v/v em 4gar batata e incubado a 27°C por 7 dias em camara
germinativa para crescimento da cultura. Apds este periodo, verificou-se 0 aspecto macroscdpico da colbnia
para confirmar o crescimento adequado sem possiveis contaminacoes.

Erlenmeyers de boca larga com capacidade de 250 mL, contendo 100 mL de meio liquido de cultura Potato
dextrose soy medium - PDSM, foram semeados com uma gota de esporos ressuspendidos do é&gar batata
inclinado e mantidos em incubadora rotativa, a 27 °C, 200 rpm, por 65 horas. Durante esse periodo, foram
observadas as caracteristicas morfolégicas das cepas, bem como temperatura e agitacéo.

Apbs o crescimento fungico, foi adicionado o Propofol ao meio reacional. Ao final de 24 horas, a amostras com
meio de cultivo foi filtrada com membrana de 0,45um, 13mm para analise de espectrometria de massa em alta
resolucédo

RESULTADOS E DISCUSSAO

Apobs o repique da cepa, foi verificada a viabilidade do crescimento flngico. A coldnia se apresentou em
aspecto algodonoso como confirmado pela caracteristica morfologica da espécie em questéo.

Figura 2: Cunninghamella elegans ATCC 26169 ap0és o repique e crescimento por sete dias.

Foi entdo inoculada uma gota contendo esporos no meio de cultura liquido. Apds 65 horas, o halo de
crescimento presente no erlenmeyer (figura 3) confirmou o crescimento do micro-organismo no meio reacional
liquido. O aspecto macromorfoldgico foi de pellets aglomerados.

Figura 3: Meio reacional liquido

No espectro obtido por Espectrometria de massas em alta resolucdo foi possivel verificar a auséncia de
propofol ao fim das 24 horas e identificar um fon molecular [M + Na]+ m/z de valor 363,17813 (Figura 4). A
partir de um programa para analise qualitativa dos dados foi possivel propor estruturas dos derivados com erros
menores que lppm. Caracterizou-se a presenca de um grupamento hidroxil e uma molécula de glicose no
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produto de partida. O produto majoritério de degradacéo formado foi o 1-hidroxipropofol-glicosideo, como
ilustrado na figura 5.
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Figura 4: Presenca do ion m/z 363.17813 com fdrmula molecular C1sH280sNa identificado como 1-hidroxipropofol-
glicosideo e a auséncia do ion m/z 178.13576 referente ao composto de partida, propofol - C12H1sO.
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Figura 5: Produto formado pelo consumo do propofol por Cunninghamella elegans ATCC 26169

CONCLUSAO

Foi possivel biorremediar o propofol utilizando o fungo filamentoso Cunninghamella elegans ATCC 26169
como catalizador. Ao final do tempo de 24 horas ndo foi confirmado por espectrometria de massas de alta
resolucéo a auséncia de propofol no meio reacional. Diante das condi¢Bes brandas de reacdo, baixo custo e
realizacdo em uma Unica etapa, essa metodologia apresenta vantagens para ser utilizada como uma excelente
alternativa para biorremediar xenobidticos.
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