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USO DE DADOS PUBLICOSE MODELAGEM DE INCERTEZA NA GESTAO
SUSTENTAVEL DA EXPOSICAO AMBIENTAL A FARMACOSNO NORDESTE
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Objetivo do estudo

Estimar e analisar as Concentragdes Ambientais Previstas de dez principios ativos nas nove capitais
nordestinas, entre 2014 e 2019, incorporando fontes de incerteza por simulacdo de Monte Carlo, para
identificar substancias e localidades prioritarias ao monitoramento ambiental.

Relevancia/originalidade

Apresenta uma abordagem replicavel e de baixo custo que integra dados publicos regulatérios,
parémetros de excregdo e indicadores de saneamento, propagando incertezas até as estimativas de
exposi¢do e relacionando tecnologia de dados, gestdo ambiental e sustentabilidade urbana.

M etodologia/abor dagem

Foram processados registros do SNGPC e indicadores do SNIS referentes a 2014—2019. O modelo
adaptado da EMA calculou CAP para 6.480 cenarios, com 100.000 iteracBes de Monte Carlo e
distribui¢des associadas as variabilidades metrol 6gica, normativa e metabdlica.

Principaisresultados

Amoxicilina e cefalexina apresentaram as maiores CAP. Dos 6.480 cenérios, 89,38% permaneceram
acima de 0,01 pg/L mesmo no limite inferior da faixa simulada. Natal e Jodo Pessoa foram
identificadas como localidades prioritéarias para monitoramento complementar.

Contribuictes tedricas/metodol bgicas

A integracdo das CAP com a propagacao de incertezas demonstra que registros de comercializacdo
podem sustentar triagens comparativas, desde que interpretados como estimativas conservadoras de
exposicdo. A abordagem também evidencia a influéncia conjunta da carga farmacéutica e do volume
disponivel paradilui¢éo.

Contribuicbes sociaig/para a gestéo

Os resultados apoiam a selegdo de farmacos, capitais e periodos para campanhas analiticas, auxiliando
organizacgdes publicas na alocagdo de recursos. A aplicagdo contribui para o planejamento do
saneamento e do monitoramento ambiental associado a sustentabilidade urbanae aos ODS 6 e 11.

Palavras-chave: Contaminantes emergentes, Farmacos, Concentracdo Ambiental Prevista, Gestéo
ambiental, Monte Carlo.
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USE OF PUBLIC DATA AND UNCERTAINTY MODELING IN THE SUSTAINABLE
MANAGEMENT OF ENVIRONMENTAL EXPOSURE TO PHARMACEUTICALSIN
NORTHEASTERN BRAZIL

Study purpose

To estimate and analyze the Predicted Environmental Concentrations of ten active pharmaceutical
ingredients in nine Northeastern Brazilian capitals from 2014 to 2019, incorporating uncertainty
through Monte Carlo simulation to identify substances and locations requiring priority environmental
monitoring.

Relevance/ originality

Provides areplicable, low-cost approach integrating public regulatory data, excretion parameters, and
sanitation indicators, propagating uncertainty into exposure estimates and connecting data technology,
environmental management, and urban sustainability.

Methodology / approach

SNGPC records and SNIS indicators for 2014—2019 were processed. The EMA-adapted model
calculated PECs for 6,480 scenarios, using 100,000 Monte Carlo iterations and probability
distributions representing metrological, regulatory, and metabolic variability.

Main results

Amoxicillin and cephalexin produced the highest PECs. Of the 6,480 scenarios, 89.38% remained
above 0.01 pg/L even at the lower limit of the simulated range. Natal and Jo&o Pessoa were identified
as priority locations for complementary monitoring.

Theoretical / methodological contributions

Integrating PECs with uncertainty propagation demonstrates that sales records can support
comparative screening when interpreted as conservative exposure estimates. The approach also reveals
the combined influence of pharmaceutical load and the volume available for dilution.

Social / management contributions

Results support the selection of pharmaceuticals, capitals, and periods for analytical campaigns,
helping public organizations allocate resources. The application contributes to sanitation and
environmental monitoring planning connected to urban sustainability and SDGs 6 and 11.

Keywords: Emerging contaminants, Pharmaceuticals, Predicted Environmental Concentration,
Environmental management, Monte Carlo
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USO DE DADOS PUBLICOS E MODELAGEM DE INCERTEZA NA GESTAO
SUSTENTAVEL DA EXPOSICAO AMBIENTAL A FARMACOS NO NORDESTE
BRASILEIRO

1 INTRODUCAO

Os poluentes emergentes englobam uma vasta gama de substancias quimicas sintéticas,
naturais ou microrganismos que apresentam potencial toxicidade a ecologia e a saude humana,
mas cujos efeitos adversos e presenca no ambiente ainda sdo pouco conhecidos (UNESCO,
2023). Trata-se de centenas de compostos frequentemente detectados nos diferentes
compartimentos ambientais (ar, 4gua e solo), sendo oriundos tanto de fontes naturais, quanto
de atividades antropicas, a exemplo dos efluentes domésticos, industriais, hospitalares ¢ das
praticas agropecuarias (Montagner et al., 2017). Apesar dos riscos que representam aos
ecossistemas, essas substancias caracterizam-se por ndo integrarem as normativas e legislagoes
de controle ambiental vigentes, o que as exclui dos programas de monitoramento de rotina dos
orgaos de meio ambiente e satide (Moreira & Gongalves, 2013). Por conta disso, essa categoria
de contaminantes passou a ser importante objeto de estudo, principalmente em zonas urbanas
com elevada densidade ocupacional (Montagner et al., 2017).

Além da contribui¢do a avaliagdo ambiental, a integragdo de registros regulatdrios e
indicadores de saneamento constitui uma abordagem de apoio a decisdo baseada em dados
publicos. Ao direcionar substancias e localidades para campanhas analiticas, essa estratégia se
relaciona aos Objetivos de Desenvolvimento Sustentavel estabelecidos pela Organizacao das
Nacdes Unidas (2015), com destaque para o ODS 6, voltado a agua potavel e ao saneamento, e
0 ODS 11, relacionado a cidades e comunidades sustentaveis. Nesse contexto, o uso de rotinas
computacionais replicdveis amplia a capacidade de planejamento do monitoramento em
cenarios de restri¢ao financeira e analitica.

Portanto, o presente trabalho se alinha a essa abordagem, focando na identificagdo de
farmacos e localidades prioritarias e na avaliacdo da incerteza dos dados de massa vendida dos
dez principios ativos mais comercializados nas nove capitais brasileiras da regido Nordeste
entre 2014 e 2019. Utilizam-se dados de vendas do SNGPC e indicadores de saneamento do
Sistema Nacional de Informacdes sobre Saneamento (SNIS), propondo-se um panorama
analitico replicavel para outras bases de dados.

REFERENCIAL TEORICO

Tratando-se especificamente da contaminacdo ambiental por farmacos, esta pode
ocorrer de forma direta e indireta, o que influencia significativamente a abordagem do
problema. A contaminacao direta ¢ causada, por exemplo, por efluentes da industria
farmacéutica gerados nas operacdes de limpeza ou no descarte inadequado de produtos fora de
padrdes de qualidade (Sales et al., 2012). J4 a contaminacao indireta, considerada a principal
via de contaminagcdo ambiental, pode ocorrer nos esgotos € provém, principalmente, da
excrecao e descarte inadequado de medicamentos — com prazo de validade vencido (Sales et
al., 2012).

A maioria das Estagdes de Tratamento de Esgoto (ETEs) existentes nao foi projetada
para remover micropoluentes como os farmacos. Patel et al. (2019) explicam que a eficiéncia
de remogdo de um farmaco depende de suas propriedades fisico-quimicas (como solubilidade
e hidrofobicidade) e das condi¢cdes operacionais da ETE. Para diversos medicamentos, a
diferenca entre as concentragdes detectadas no esgoto bruto e no esgoto tratado nao ¢
estatisticamente significativa, indicando que, mesmo apds o tratamento, a maioria dos
contaminantes desse grupo nao ¢ efetivamente eliminada (Valdez-Carrillo et al., 2020; Couto
et al., 2019).
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Nesse cenario, Welch et al. (2022) apontam que o célculo de Concentracdes Ambientais
Previstas (CAP), a partir de dados de vendas, pode ser usado como uma ferramenta estratégica
e de baixo custo para uma triagem inicial. O estudo demonstra que essa abordagem, quando
refinada com as taxas de excre¢do, produz estimativas razodveis da exposi¢cdo ambiental,
permitindo tanto a priorizagdao de substancias quanto de regides para um monitoramento mais
aprofundado.

Conforme observado por Welch et al. (2022), na Noruega, a utilizagdo de dados de
atacado permitiu capturar o volume total de farmacos destinados tanto a farmacias quanto a
hospitais e institui¢des de saude, revelando que as vendas de analgésicos comuns, como
paracetamol e ibuprofeno, chegam a ser 1,5 a 2,3 vezes superiores ao que € registrado apenas
em prescricoes. No contexto brasileiro, essa distingdo ¢ fundamental, pois refor¢ca que o
monitoramento da movimentagao fisica de medicamentos pelo SNGPC oferece uma visdo mais
fidedigna da carga potencial de poluentes do que sistemas baseados exclusivamente em
registros médicos.

A utilizagao de dados oficiais para fins de pesquisa exige uma reflexao sobre o conceito
de "erro". Nos bancos de dados como o SNGPC, o dado nao ¢ gerado por um experimento
controlado, mas por um ato de escrituragao (Caetano et al. 2025). A literatura aponta que a
qualidade desses dados ¢ frequentemente comprometida por falhas de preenchimento, auséncia
de padronizagao na descrigdo de apresentacdes e lacunas demograficas. Contudo, quando o
objeto de estudo ¢ a massa do farmaco, a incerteza passa também a incorporar a divida sobre o
valor verdadeiro da massa contida em cada registro de venda.

Alguns estudos analisaram a qualidade dos dados registrados no SNGPC. A primeira
avaliacdo sistematica da base foi realizada por Caetano et al. (2025) e identificou
vulnerabilidades importantes na qualidade e na consisténcia dos registros, que exigem uma
etapa de pré-processamento. Entre os problemas encontrados, destaca-se a falta de
padronizagdo do campo "DESCRICAO APRESENTACAOQ". Por ser um campo de texto
aberto, ele agrega dose, forma farmacéutica e quantidade de maneira desestruturada, gerando
grande variabilidade de registros para um mesmo produto. Para a amoxicilina, por exemplo,
foram encontradas 227 descri¢des diferentes, embora existissem apenas 39 apresentacdes
comerciais distintas (CAETANO et al., 2025).

Em uma analise comparativa de dados de risco ambiental publicamente disponiveis,
Ahkola et al. (2024) identificaram inconsisténcias significativas nos valores de PNEC para um
mesmo farmaco reportados por diferentes fontes, como o banco de dados sueco e os proprios
fabricantes. Para a amoxicilina, por exemplo, a diferenga no PNEC alcancou sete vezes, uma
variagdo atribuida ao uso de diferentes espécies de algas e tempos de exposi¢do nos ensaios
ecotoxicologicos.

O estudo de Ahkola et al. (2024) assim como o de Giebultowicz e Natgcz-Jawecki
(2014) validaram também os PECs calculados a partir de dados de vendas com as
Concentracdes Ambientais Medidas (MECs) em 4guas superficiais. Os resultados
demonstraram que, de modo geral, os valores de PEC foram 10 vezes ou mais, superiores aos
valores de MEC, o que indica que os modelos baseados no Calculo de PEC, de modo geral,
apresentam previsdoes conservadoras. Os estudos apontam que a exclusdo dos metabdlitos
oriundos da degradacao dos fArmacos nos calculos de PEC ¢ possivelmente uma das principais
razoes para a superestimagao das concentragdes ambientais.

2 METODOLOGIA

Para viabilizar a analise do cendrio de exposicdo ambiental, avaliaram-se registros do
SNGPC (2014-2019) nas nove capitais do Nordeste brasileiro. O estudo selecionou os dez
principios ativos com maior massa comercializada: amoxicilina, azitromicina, cefalexina,
clonazepam, cloridrato de ciprofloxacino, dexametasona, fosfato, levofloxacino, metronidazol



J XIVSINGEP [z}l CYRUS i

_g=
Simpdsio Internacional de Gestéo, Projetos, Inovagao e Sustentabilidade CIK 14" INTERNATIONAL CONFERENCE SPARK

iety for Premating rngk ademic
S Research and ki e

e sulfametoxazol. O critério de selecao baseou-se na premissa de que maiores volumes de
vendas representam maior carga potencial nos efluentes. Os cerca de 90 milhdes de registros
originais foram processados no ambiente R, passando por etapas de padronizagdo textual das
apresentacdes comerciais e agregacao dos dados validados por municipio, més e ano.

O fosfato integra este recorte por sua relevancia para a analise comparativa das capitais
nordestinas e para a interpretacdo conjunta dos dez principios ativos apresentados nos
resultados gréficos.

2.1 Tratamento e consolidacdo dos dados do SNGPC

Para obter projecdes de exposi¢do e critérios de priorizacdo confidveis, os dados de
referéncia devem ser consistentes. Portanto, inicialmente realizou-se um extenso tratamento dos
dados extraidos do SNGPC.

Os dados do SNGPC sao disponibilizados no portal do governo federal e armazenados
em 82 arquivos no formato .csv. Cada arquivo retne os dados escriturados referentes a um més
dos sete anos em que o registro ocorreu de forma obrigatdria. Esses bancos de dados estdo
originalmente divididos em 15 campos, com os seguintes titulos: “ANO_VENDA”,
“MES VENDA”, “UF VENDA”, “MUNICIPIO VENDA”, “PRINCIPIO ATIVO”,
“DESCRICAO_APRESENTACAQO?”, “QTD_VENDIDA”, “UNIDADE_MEDIDA”,
“CONSELHO PRESCRITOR?”, “TIPO_RECEITUARIO”,
“UF_CONSELHO PRESCRITOR”, “CID10”, “SEX0O”, “IDADE” ¢ “UNIDADE IDADE”
(Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitéria, 2020).

Neste estudo, um grande desafio foi manipular e visualizar grandes volumes de dados.
Cada arquivo .csv continha inicialmente cerca de 6.000.000 (seis milhdes) de linhas, totalizando
aproximadamente 90.000.000 (noventa milhdes) de registros. No entanto, o Microsoft Excel®
apresentou limitagdes devido ao numero de linhas suportadas. Para otimizar a manipulagdo e a
visualizagao, foi realizada uma série de operacdes nos bancos de dados, reduzindo seu tamanho
sem comprometer informagdes relevantes. Para isso, todos os arquivos foram convertidos
de .csv para .RData; estes sdo processados pelo R de forma mais rapida e ocupam cerca de 23
vezes menos espago na memoria do dispositivo que os mesmos bancos em .csv.

O processo de importagao foi automatizado por meio de uma fungao de leitura que iterou
sobre cada arquivo, carregou seu conteudo em um ambiente isolado e extraiu o primeiro objeto
do tipo data.frame encontrado. Para assegurar a compatibilidade entre arquivos com esquemas
de colunas distintos, todas as varidveis foram convertidas ao tipo caractere antes da
consolidagdo, evitando conflitos de tipos durante a unido. Os objetos resultantes foram
concatenados por meio da fun¢do bind rows, que preenche automaticamente com NA as
colunas ausentes em determinados arquivos. Ao final, o banco unificado foi salvo em disco
como banco_completo.RData para preservar o estado consolidado.

Devido a complexidade das informagdes presentes no banco de dados, foi necessario
fazer algumas consideracdes e manipulagdes no banco original. Nesse sentido, os
medicamentos com mais de um principio ativo foram tratados como possuindo apenas o
principio ativo principal. Assim, a coluna “PRINCIPIO_ATIVO” foi usada como base para
extrair a informagdo referente ao primeiro principio ativo apresentado que foi armazenada na
coluna “PRINCIPIO_ATIVO PRINCIPAL”.

A fim de viabilizar o calculo da massa de principio ativo por transagao, o banco de dados
foi enriquecido com parametros de dosagem extraidos de uma planilha auxiliar
(BANCO AUX xlIsx). Este dicionario, elaborado manualmente a partir do processamento da
coluna DESCRICAO APRESENTACAO, permitiu converter as descri¢des textuais em trés
vetores de informagdo fundamentais: a dosagem por unidade (DI), a quantidade de unidades
por embalagem (NUI) e o volume total de dilui¢do para solugdes liquidas (VI).

A integracdo dos dados foi realizada por meio de um left join, utilizando a coluna de
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descri¢do original como chave de ligagdo para garantir a preservacao de todos os registros do
banco principal. Previamente a juncdo, a tabela auxiliar foi tratada para manter apenas a
primeira ocorréncia de cada apresentagdo, eliminando o risco de duplica¢des redundantes. O
banco resultante, denominado “dados combinados”, constituiu a base analitica consolidada
para as etapas subsequentes.

Apos a consolidacdo dos registros de venda, foram incorporadas as bases auxiliares
necessarias a estimativa da exposigao.

2.2 Bases de dados auxiliares

A caracterizacdo da dilui¢do nas capitais baseou-se em dados do Sistema Nacional de
Informacgdes sobre Saneamento (SNIS). Para estimar o volume de dilui¢do na rede de
esgotamento, utilizou-se o indicador AG010 (Volume de agua consumida). O Indice de
Hidrometragao foi incorporado como parametro para o calculo da incerteza sobre esse volume,
integrando a variabilidade da micromedic¢ao a simula¢ao de Monte Carlo.

Devido a inexisténcia de repositorios centralizados para os farmacos analisados,
elaborou-se uma base de dados via levantamento bibliografico. Este banco consolida a fragao
de excrecdo do principio ativo inalterado e os limites de variagdo percentual desta fragcdo
necessarios para o modelo, permitindo conversdo de apresentagdes comerciais em massa de
principio ativo excretado. Como os registros de venda nao equivalem perfeitamente ao consumo
local e o descarte inadequado ndo foi modelado, adotou-se o cenario conservador de maior
impacto ambiental, que considera 100% de consumo para o que foi vendido.

A fragdo de excre¢do humana foi parametrizada individualmente para cada principio
ativo com base nos valores centrais e nas amplitudes extraidos da literatura farmacocinética.
Em cada iteragdo, amostrou-se uma distribuicdo uniforme limitada ao intervalo especifico do
principio ativo e ao dominio fisico entre zero e um. A escolha uniforme representa auséncia de
informagdo suficiente sobre a forma da distribui¢ao dentro dos limites publicados; portanto,
esses intervalos devem ser entendidos como premissas de entrada, e ndo como distribuigdes
populacionais estimadas para as capitais.

2.3 Calculo da CAP

Com base em uma adaptagdo do modelo para calculo da CAP estabelecido pela Agéncia
Europeia de Medicamentos (European Medicines Agency, 2006), realizou-se o célculo do valor
de CAP de referéncia em conjunto com a respectiva incerteza associada.

As bases de dados relativas as vendas de medicamentos (SNGPC), aos indicadores de
saneamento (SNIS) e aos parametros farmacocinéticos (Excrecdo) foram carregadas e
submetidas a diagnosticos de integridade para a identificagdo de valores ndo conversiveis ou
inconsistentes. Para a base SNGPC, foram validadas as colunas de massa total, quantidade
vendida, ano e més; no SNIS, inspecionaram-se o volume de esgoto, a populagdo atendida e o
indice de hidrometracao; e, na base de Excrecao, verificaram-se a fracdo de excrecdo e a coluna
referente a variabilidade. Apds a validacao, todos os registros foram convertidos ao formato
numérico, assegurando a consisténcia para os calculos de massa, a integragdo ao modelo
computacional e a posterior propagacao de incertezas via simulacdo de Monte Carlo.

Para o calculo das variaveis finais, foi criada uma rotina computacional para computar
a massa total vendida. Utilizou-se a logica de propagacao para multiplicar a quantidade vendida
pela massa de principio ativo de cada unidade, conforme definido nos modelos apresentados
pelas equagdes 3 e 4. Esse procedimento inicial foi essencial para converter os registros de
venda em dados de massa total por registro de venda, permitindo a subsequente avaliagdo da
incerteza segundo as diretrizes do GUM (Associacao Brasileira de Normas Técnicas [ABNT]
& Instituto Nacional de Metrologia, Qualidade e Tecnologia [Inmetro], 2008).

A determinagdo da Massa Vendida baseou-se nas equacdes 2, 3 e 4 inter-relacionadas,
aplicadas a cada um dos “n” registros da base de dados, e estruturadas para permitir o calculo
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final da CAP pela equagdo 1. As grandezas foram classificadas em termos de sua dependéncia

metrolédgica e fluxo de informacao.

Massa Vendida X FExcregéo X Fconsumo X Fconversio
CAP = — (eq. 1)
Volume X Coeficiente de retorno
n

Massa Vendida = Z MVTI (eq.2)
i=1

MVTI = QTDI x MPUI (eq. 3)

MPUI = DI x NUI xVI (eq. 4)

Sendo: cAP: Concentragdo Ambiental Prevista; Massa Vendida: Massa Total Vendida
por cidade e recorte temporal; Fgycreo: Porcentagem de principio ativo que € excretada
inalterada ap6s o consumo humano ; F,,,.mo: Porcentagem de medicamentos comprados que
de fato foram consumidos; F,,,.ersz00 Fator de conversdo de unidades kg para pg; Volume:
Volume de agua consumida por cidade e recorte temporal ; Coeficiente de retorno: Fator padrao
de 0,8 (ABNT, 1986) ; MTVI: Massa Total de principio ativo Vendida por registro; MPUI:
Massa principio ativo por unidade vendida; QTDI: Quantidade de caixas ou frascos vendida
por registro; n: Quantidade total de registros; DI: Dosagem por caixa ou frasco; NUI: Unidades
por caixa (em caso de comprimido ou capsula); VI: Volume total em que a dosagem esté diluida
(em caso de solug¢do liquida);
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Dependéncia Metrolégica Fluxo de Informacgio

Grandezas Unidade eql eq?2 eq3 eq4 eql eq2 eq3 eq4
Concentragdo Ug/l DPD NA NA NA Saida NA NA NA
Volume m’ IND NA NA NA Entrada NA NA NA
Coeficiente NA IND NA NA NA  Entrada  NA NA NA
de retorno
Fexcregéo NA IND NA NA NA Entrada NA NA NA
Fromsumo NA IND NA NA NA  Entrada NA NA NA
Fronversio NA IND NA NA NA  Entrada NA NA NA
Massa Vendida kg IND DPD NA NA Entrada Saida NA NA
MTVI kg NA IND DPD NA NA Entrada Saida NA
QTDI NA NA NA IND NA NA NA Entrada NA
MPUI kg NA NA IND DPD NA NA Entrada Saida
DI l;i/g NA NA NA IND NA NA NA Entrada
NUI NA NA NA NA IND NA NA NA Entrada
VI m’ NA NA NA IND NA NA NA Entrada

Quadro 1. Classificagdo das grandezas quanto a dependéncia metrologica e ao fluxo de informagdo.
Nota: NA — Nao se aplica; DPD — Dependente; IND — Independente.

2.4 Identificaciio e quantificacdo das fontes de incerteza

As fontes de incerteza foram identificadas em 3 grupos principais, conforme
apresentado na Quadro 2. Cada grandeza do modelo foi avaliada quanto a sua origem
(normativa, metroldgica ou metabdlica) e ao tipo de variabilidade associada, permitindo a
parametrizacdo apropriada de suas distribui¢des de probabilidade. A seguir descreve-se a

justificativa técnica para cada componente de incerteza incorporada ao modelo.

Funcao de Densidade de
Probabilidade (PDF)

Variavel Incerteza Justificativa

Limite de variabilidade de
produgdo
(Agéncia Nacional de Vigilancia
Sanitaria, 2019)

Indice de Hidrometragdo (SNIS)
por capital e ano
Variabilidade metabolica
Fexcrecao Especifica' Distribuicdo Retangular reportada nas bulas dos

medicamentos

DI +15,0 % Distribui¢do Triangular

Volume Variavel! Distribuicdo Retangular

Quadro 2. Fontes de incerteza incorporadas ao modelo

A propagagao das incertezas foi realizada por meio do Método de Monte Carlo (MMC),
seguindo as recomendagdes do Suplemento 1 do Joint Committee for Guides in Metrology
(2008). As concentragdes foram simuladas via iteragdes com parametros perturbados e,
posteriormente, agregadas por grupo (ano, més, municipio e firmaco). A distribui¢do de saida
foi caracterizada pela mediana, desvio padrdo, incerteza relativa e Intervalo de Confianca de
95 % (quantis 2,5 % e 97,5 %).

2.5 Critérios de classificacao

Os resultados estatisticos foram confrontados com o valor de referéncia de 0,01 ug/L
adotado internacionalmente para recursos hidricos (European Medicines Agency, 2006). Com
base na abrangéncia do intervalo de confianca (IC) de 95%, o algoritmo classificou
automaticamente os resultados segundo a posi¢do do intervalo em relagdo ao referencial. A
categoria “Nao ultrapassa” corresponde aos casos em que o limite superior nao excede 0,01
png/L; “Risco por precaucdo”, aos casos em que o intervalo cruza esse valor; e “Ultrapassa
confirmado”, aos casos em que até o limite inferior o excede.
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3 ANALISE DOS RESULTADOS E DISCUSSOES

3.1 Qualidade e consisténcia da base analitica

A completude das variaveis essenciais foi elevada. QTD VENDIDA,
Massa_Total MG Ul, ANO VENDA, MES VENDA, MUNICIPIO VENDA e
PRINCIPIO_ATIVO ndo apresentaram valores ausentes na saida final. A varidvel
Vol ou Qtd X, que de fato nao € necessaria para algumas apresentagdes especificas,
apresentou 6.499 auséncias, equivalentes a 0,02% dos registros, mantendo 99,98% de valores
validos.

A elevada completude observada nas varidveis de identificagdo e quantificagdo fisica
usadas no estudo deve-se ao carater compulsério do preenchimento desses campos pelas
farmacias privadas para a homologacdo das transmissdes eletronicas. Esse padrdo contrasta
com a alta incidéncia de dados ausentes usualmente relatada para variaveis de natureza clinica
e demografica em sistemas de informagao em satde. Conforme apontam Ferreira et al. (2023),
o SNGPC apresenta taxas criticas de omissdo em campos nao obrigatorios, como a classificagao
CID-10 e a idade do paciente, que chegam a superar 98% de valores nulos em determinadas
analises. A coexisténcia desses padrdes evidencia que a qualidade da base nao ¢ homogénea,
mas condicionada a fun¢ao regulatdria e administrativa de cada variavel.

No presente estudo, os indexadores de principio ativo e apresentacdo comercial, por
estarem vinculados a escrituracdo sanitdria e ao banco de registros da Anvisa, apresentaram
consisténcia suficiente para sustentar o calculo da carga de massa comercializada (Caetano et
al., 2025). Assim, embora o SNGPC possua limitagdes relevantes para analises clinicas ou
epidemioldgicas, sua utilizagdo para a estimativa da exposi¢do ambiental potencial mostra-se
metodologicamente adequada nas variaveis diretamente empregadas nos célculos. A elevada
completude reduz a necessidade de imputacdo de dados e limita uma fonte importante de
incerteza no modelo; desse modo, a etapa seguinte concentra-se na avaliagdo e no tratamento
de valores extremos.

3.2 Panorama global do risco e triagem de contaminantes

A viabilidade da modelagem matematica utilizando dados de comercializa¢do para a
estimativa de concentragdes ambientais, conforme proposto neste trabalho, encontra suporte
nos resultados de Welch et al. (2022), que confirmam a robustez do uso de registros de vendas
em nivel nacional como ferramenta estratégica de triagem (screening).

As distribui¢des das cinco macrorregides apresentaram assimetria a direita e caudas
longas. Por essa razdo, a comparacao foi baseada na mediana, no intervalo entre Q1 € Q3 e nos
percentis 90 e 95, sempre acompanhados pelo nimero de capitais e de grupos. A Regido Norte
apresentou a maior mediana, 0,1936 pg/L, seguida pelo Nordeste, com 0,1758 ug/L. Esses
valores sdo sinteses descritivas das combinagdes incluidas e ndo demonstram diferencas causais
entre regioes.

4 Tabela 3. Sintese robusta das CAP por macrorregido

Macrorregiio Cai‘;“a g;‘u‘:)is Mediana (Q1-Q3), pg/L. P95 (ug/L) “g:;‘;ﬁ“ coﬁ;’l‘lﬁi‘;ﬂ
Norte 7 4536 0,1936 (0,0475-0,8140) 2,5787 78,3563 82,16%
Nordeste 9 5.832 0,1758 (0,0386-0,6119) 2,788 213,3030 88,32%
Centro-Oeste 4 2.592 0,1075 (0,0264-0,4346) 1,5879 19,4563 87,38%
Sudeste 4 2.592 0,1018 (0,0265-0,3986) 2,486 9,8768 88,00%
Sul 3 1.944 0,1429 (0,0359-0,4220) 1,9315 135,3430 87.81%
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Fonte: elaboragdo propria a partir das simulagdes de Monte Carlo ja concluidas.

No nordeste a andlise evidenciou que a Amoxicilina e a Cefalexina sdo os dois
medicamentos com maior CAP. Geograficamente, os maiores niveis ocorreram em Natal, com
medianas de CAP de 1,168 ug/L (IC 95%: 0,835 — 1,705 png/L) para Amoxicilina e 0,778 ng/L
(IC 95%: 0,556 — 1,135 pg/L) para Cefalexina. Jodo Pessoa apresentou o segundo pior cenario,
com 0,825 pg/L (IC 95%: 0,589 — 1,200 ng/L) e 0,540 ng/L (IC 95%: 0,386 — 0,785 pg/L),
respectivamente. A andlise dos intervalos de confian¢a confirmou a magnitude da exposi¢ao
ambiental: mesmo na capital com o menor impacto estimado (Salvador, com limite inferior do
IC de 0,143 pg/L para Amoxicilina), as concentragdes superam em mais de 10 vezes a
referéncia ecotoxicologica de 0,01 pg/L.

A distribuicdo de concentracdo ndo mostra relacdo com os dados demograficos. Os
valores maximos (picos) ocorrem em Jodao Pessoa (833.932 habitantes) e Natal (751.300
habitantes), enquanto Salvador (2.417.678 habitantes) e Fortaleza (2.428.708 habitantes)
apresentam medianas diferentes entre si. Isso indica, para esse conjunto de dados, que o
tamanho populacional, determinante no comportamento das vendas de farmacos (Couto et al.,
2019), nao se traduz automaticamente em concentragdes ambientais proporcionais.

4.1 Comparaciao com modelos e evidéncias da literatura

Em uma andlise comparativa de dados de risco ambiental publicamente disponiveis,
Ahkola et al. (2024) identificaram inconsisténcias significativas nos valores de PNEC para um
mesmo farmaco reportados por diferentes fontes, como o banco de dados sueco e os proprios
fabricantes. Para a amoxicilina, por exemplo, a diferenca entre os valores de PNEC chegou a
sete vezes, variagdo atribuida ao uso de diferentes espécies de algas e tempos de exposi¢ao nos
ensaios ecotoxicologicos.

Os estudos de Ahkola et al. (2024) e de Giebuttowicz e Nalgcz-Jawecki (2014) também
compararam as PEC calculadas a partir de dados de vendas com as concentragdes ambientais
medidas (MEC) em aguas superficiais. De modo geral, os valores de PEC foram dez vezes ou
mais superiores aos valores de MEC, indicando que os modelos baseados no calculo de PEC
tendem a produzir previsdes conservadoras. Os estudos apontam que a exclusao dos metabolitos
oriundos da degradacao dos farmacos nos céalculos de PEC ¢€ possivelmente uma das principais
razdes para a superestimacao das concentragdes ambientais.

Limite: 0,0 k]/L

LEVOFLOXACINO

I
1
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Séo Luis 1
Fortaleza CEFALEXINA
Mediana Global !
(glL) o Natal 1
0.28 eresina Joido Pesso CLORIDRATO DE CIPROFLOXACINO 1
L . I ‘

024 MaceiogRecife FOSFATO i A
Aracaju !
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1
1
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METRONIDAZOL
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Figura 1. Panorama de Risco Ambiental no Nordeste Brasileiro

4.2 A influéncia da incerteza na modelagem ambiental

A modelagem estocastica gerou 6.480 cendrios, combinando cada um dos meses dos
seis anos de dados, nove cidades e dez principios ativos, categorizados conforme o
comportamento do intervalo de confianca (IC 95%) frente ao valor de referéncia de 0,01 pg/L
(Quadro 3). Os resultados mostram uma carga elevada: 89,38% dos cendrios (5.792
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ocorréncias) foram classificados na categoria “Ultrapassa confirmado”, caso em que a
concentragdo estimada supera o valor de referéncia mesmo no limite inferior do IC.

A frequéncia muito reduzida da categoria “Risco por precaucao” (0,08%) evidencia que
os valores estimados sdo suficientemente elevados ou reduzidos para que a incerteza do modelo,
concentrada em cerca de 20% para a maioria dos dados, ndo altere o diagnostico. A incerteza
simulada a partir das lacunas nos dados originais, portanto, ndo invalida as conclusdes.

Relac¢io com limite de 0,01 Frequéncia Frequéncia
ug/1 Absoluta Percentual
Ultrapassa Confirmado 5792 89,38 %
Ultrapassa por Precaugado 5 0,08 %
Nao Ultrapassa Confirmado 683 10,54 %
Total 6480 100 %

Quadro 3. Frequéncia de ocorréncias para cada cendrio relativo ao limite de 0,01 ug/L

4.3 Implicacdes para a gestao ambiental e sociedades sustentaveis

A Figura 2 foi elaborada com foco na amoxicilina, destacada por seus altos valores de
CAP. Ao observar o comportamento desse principio ativo, ¢ possivel confirmar que a exposi¢ao
ambiental estimada ndo ¢ um reflexo isolado da massa de medicamentos comercializada
(carga), mas depende também da capacidade da infraestrutura de saneamento para reduzir a
concentracdo desses poluentes e da capacidade de diluigdo dos cursos d’agua receptores de
efluentes tratados (Reis et al., 2019), o que se reflete na abordagem para o enfrentamento da
problematica.

Diante do panorama de emergéncia climatica, a frequéncia de eventos de escassez
hidrica atuard como catalisador do risco, agravando a baixa dilui¢ao e concentrando a carga de
contaminantes emergentes nas redes (Rodrigues et al., 2025). Portanto, a identificacdo desses
hotspots fornece subsidios praticos para que gestores ambientais direcionem investimentos em
infraestrutura para a remoc¢do de compostos que as tecnologias convencionais, baseadas
predominantemente em lodo ativado, ndo sdo capazes de eliminar (Couto et al., 2019,
Montagner et al., 2017).

Welch et al. (2022) demonstraram a utilidade de dados nacionais de comercializagao
para estimar concentragdes previstas; He et al. (2020) observaram concordancia variavel entre
estimativas baseadas em vendas e concentragdes medidas; e Verlicchi e Zambello (2016)
destacaram a influéncia da vazao, excre¢ao e amostragem. Em conjunto, essas fontes apoiam o
uso das CAP para triagem e desenho de campanhas, ndo como substitutas do monitoramento
quimico.

Em termos de gestdo, as CAP podem apoiar a selecdo de principios ativos, capitais e
periodos para monitoramento ambiental de maior custo, orientando a alocacdo de recursos e o
planejamento de campanhas analiticas. Amoxicilina, cefalexina, cloridrato de ciprofloxacino e
levofloxacino constituem prioridades de exposi¢cdo no cendrio analisado. A integracdo dos
dados do SNGPC e do SNIS configura, assim, uma ferramenta de apoio a decisdo para
organizagdes publicas de saneamento, vigilancia sanitdria e controle ambiental, sem substituir
a confirmag¢do por monitoramento quimico. Sua aplicagdo em outras regides depende da
disponibilidade e da compatibilizagdo das bases, preservando o carater replicavel da
abordagem.
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Linha tracejada = Média do Nordeste. Valores acima da linha pioram o cenario ambiental.
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Figura 2. Perfil Z-score da amoxicilina (principio ativo com maiores valores de CAP)

Outros recortes podem ampliar a capacidade de direcionamento da analise: capital por
ano, para avaliar mudangas interanuais; capital por més, para investigar sazonalidade; capital
por principio ativo, para reconhecer prioridades locais; e macrorregido por principio ativo.
Recortes por bacia hidrografica, area de atendimento de estagdes de tratamento ou corpo
receptor exigem ligacao espacial adicional e ndo podem ser inferidos com os dados publicos
disponiveis. Em todos os casos, o tamanho amostral nominal ¢ o nimero de unidades
efetivamente independentes devem ser informados separadamente.

5 CONCLUSOES

O estudo, por limitagdes de disponibilidade de dados, assume uma equivaléncia direta
entre as vendas e o consumo local. Como o modelo adota uma postura conservadora de prote¢ao
ambiental e a modelagem da remogao desses farmacos ¢ uma tarefa de elevada complexidade,
as estimativas refletem a exposi¢ao bruta nas redes de esgotamento, sem incorporar potenciais
eficiéncias de remocao nas ETEs.

A propagacao das incertezas associadas a modelagem que integra os dados do SNGPC
e do SNIS demonstrou que as variabilidades dos registros originais nao alteram a classificagao
final, com 89,38% das simulagdes resultando em concentragdes acima do valor de referéncia.
A decomposicdo das variaveis estabelece que a concentragdo dos farmacos nas redes de
esgotamento ¢ determinada essencialmente pela relagdo entre a massa total comercializada e o
volume de 4gua disponivel para diluicao, afetando principalmente as cidades com as piores
relagdes entre esses fatores. Assim, embora os cenarios de exposi¢do nao substituam o
monitoramento analitico tradicional, a metodologia reforca a viabilidade dos registros de
comercializa¢do para o céalculo da CAP como ferramenta de triagem, fornecendo subsidios
quantitativos preliminares para orientar a priorizagdo de substancias e localidades criticas para
andlises laboratoriais. Essa contribui¢do aproxima o uso de tecnologias de dados e da
modelagem de incerteza das necessidades da gestdo ambiental, fornecendo elementos para o
planejamento de agdes relacionadas aos ODS 6 e 11. A abordagem pode ser replicada em outras
regides, desde que as bases disponiveis sejam compatibilizadas e as particularidades locais de
saneamento sejam consideradas.
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