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Introdução  
Os medicamentos estão em constante evolução, facilitando sua aquisição para aliviar 

incômodos à saúde da humanidade. Contudo, a automedicação tornou-se descontrolada em 
alguns aspectos, principalmente dos rejeitos indesejáveis provenientes de medicamentos. 
Quando descartados incorretamente, esses resíduos são nocivos tanto à saúde humana quanto 
ao meio ambiente (Kummerer, 2009). Atualmente, os problemas ambientais e suas 
consequências sobre a qualidade de vida têm fomentado diversas discussões, buscando 
alternativas para o descarte correto de medicamentos, com o objetivo de garantir a efetividade 
e segurança no tratamento de efluentes que contenham esses resíduos (Gómez, 2022). 

Os anti-inflamatórios não esteroides (AINEs) estão entre os medicamentos mais utilizados 
no mundo (Smith e Jones, 2023). Dessa forma, são prescritos como uma categoria de fármacos 
utilizados no tratamento de processos reumáticos, como osteoartrite, artrite reumatoide e 
reumatismo articular, além de distúrbios musculoesqueléticos. Utilizados para alívio de 
sintomas de dor e febre recorrentes de processos inflamatórios (Johnson et al., 2023). Esses 
fármacos incluem o ibuprofeno e outros agentes, como o paracetamol e o diclofenaco, que agem 
como inibidores das enzimas ciclooxigenases (COX). 

A biodegradação é considerada o processo mais importante para a eliminação da maioria 
das substâncias xenobióticas orgânicas, incluindo os medicamentos. Assim, é um método eficaz 
na degradação de substâncias orgânicas, incluindo produtos farmacêuticos (Miller e Thompson, 
2023). Devido à alta demanda por elucidação das rotas metabólicas dos fármacos anti-
inflamatórios não esteroidais, especialmente do ibuprofeno, combinados com outros 
xenobióticos sintéticos ou naturais, a biodegradação de medicamentos surge como uma 
alternativa promissora frente a outros métodos (químicos e físicos). Além disso, trata-se de um 
processo economicamente viável e ambientalmente aceitável, pois envolve processos 
biodegradáveis de fácil manipulação. 

O peixe Danio rerio, conhecido popularmente como zebrafish, peixe-zebra, bandeirinha, 
entre variados nomes, é muito utilizado em pesquisas científicas para a avaliação toxicológica 
de substâncias orgânicas e inorgânicas (Martin e Wang, 2023). O peixe D. rerio possui cerca 
de 70% de similaridade genética com o genoma humano, o que o torna um modelo animal com 
grande potencial para estudos de avaliação toxicológica ambiental de fármacos e seus produtos 
de biodegradação (Schmidt e Lee, 2023). A toxicidade pode ser relacionada aos danos que essas 
substâncias orgânicas causam aos organismos com os quais entram em contato. Portanto, a 
presença de substâncias químicas nos ecossistemas aquáticos é considerada preocupante 
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(Brown e Carter, 2023), pois são capazes de interferir nas funções dos organismos aquáticos, 
causando impactos negativos em seus processos vitais. 

Material e Métodos 
 Os animais são provenientes da Piscicultura Power Fish, located in Itaguaí-RJ, Brazil. 

Utilizou-se os peixes de ambos os sexos, com idade entre 8 meses e 2 anos, de linhagem AB 
selvagem, os animais foram mantidos em água, sob controle de temperatura (23 ± dois ºC), 
alimentação e ciclo claro/escuro, acondicionados em aquários na Laboratório de Ictio e 
Genotoxicidade da Universidade Federal do Amapá (UNIFAP). Este estudo obteve aprovação 
do Comitê de Ética em Experimentação Animal da UNIFAP (Brasil) sob o número de 
019/2022. 

O teste seguiu as recomendações baseadas na Organization for Economic Cooperation 
and Development (OECD) 236, com algumas adaptações. Foi realizado o acondicionamento 
(pelo menos 12 horas) de dez grupos de animais, cada grupo composto por dois machos e uma 
fêmea, mantidos separados por uma divisória de vidro transparente, identificados como aquário 
de reprodução, onde os ovos são capturados no fundo para evitar o canibalismo. Após o período 
de pernoite, as luminárias foram acesas, simulando o amanhecer (estímulo luminoso), a fim de 
incitar a postura, conforme a OECD (2013). 

Segundo a metodologia descrita por Yang e colaboradores (2018), para evitar variações 
genéticas, optou-se por coletar ovos de no mínimo três grupos diferentes. Após a coleta, os ovos 
foram lavados com água de aquário e randomizados. Para cada concentração, avaliou-se grupos 
de 15 embriões (em triplicata), totalizando 45 a 70 embriões por concentração, que foram 
transferidos para placas de 96 poços, onde ficaram em contato com as concentrações de 8,06 
mg·L⁻¹. As concentrações avaliadas foram: água destilada (H₂O), dimetilsulfóxido 2% 
(DMSO), ibuprofeno comercial (IBU), produto de biodegradação do ibuprofeno por 
Penicillium sp. cf. guaibinense (PBP), produto de biodegradação do ibuprofeno por 
Trichoderma pseudoasperelloides (PBT), extrato fúngico de Penicillium sp. cf. guaibinense 
(EP) e extrato fúngico de Trichoderma pseudoasperelloides (ET), seguindo a metodologia 
descrita por Ferreira et al. (2023) e Marinho et al. (2023). O estudo da toxicidade foi realizado 
entre 24 a 96 horas para avaliação toxicológica, utilizando microscópio para identificação de 
alterações presentes.  
Resultados e Discussão 

Foi utilizada uma única concentração de 8,06 mg/L para todas as amostras, diluídas em 
DMSO a 3%, incluindo ibuprofeno comercial, extrato fúngico de Penicillium sp. cf. 
guaibinense (EP), extrato fúngico de Trichoderma pseudoasperelloides (ET), produto da 
biodegradação do ibuprofeno utilizando o fungo Penicillium sp. (PBP), produto da 
biodegradação do ibuprofeno utilizando o fungo Trichoderma sp. (PBT) e, para os grupos 
controles, os embriões foram incubados em água com DMSO (3%). Para determinar a 
toxicidade, foram levadas em consideração condições letais relacionadas às alterações 
teratogênicas, mortalidade, presença de coagulação, eclosão, ausência de separação da cauda e 
desenvolvimento de somitos. Essas observações foram realizadas por meio de análise em 
microscópio óptico nas seguintes horas: 24 a 96 horas pós-fertilização (hpf) (OECD, 2013). 

Evidenciou-se que, no grupo tratado com ibuprofeno comercial (Figura 1), não foi 
possível observar a formação do embrião, considerando assim o composto tóxico na 
concentração estudada (Chabchoubi et al., 2023). 
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Figura 1: Morfologia dos embriões de zebrafish na concentração de 8,06mg/L das soluções em 
estudo pós 24 hpf em comparação com os grupos controles, água e DMSO 3%. 
 

 
A maior anomalia deformativa encontrada ao examinar a morfologia dos embriões após 

exposição nas substâncias estudadas foi o edema pericárdico encontrado no grupo do extrato 
fúngico Trichoderma pseudoasperelloides (Scopel et al., 2021) (Figura 1). 
 
 
Conclusões 

O estudo de toxicidade evidência que os extratos obtidos após a biodegradação de 
ibuprofeno não são nocivos aos embriões do zebrafish na concentração estudada, quando 
comparado ao ibuprofeno comercial que foi considerado tóxico. Portanto a pesquisa revela o 
potencial biotecnológico dos fungos de solo amazônico, elucidando a importância no emprego 
destas cepas na biocatálise, fomentando o uso de metodologias verdes capazes de aperfeiçoar a 
biodegradação de outros MEOs. 
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