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Ciéncias Biologicas e da Salde

Prof. Dr. André Ribeiro da Silva - Universidade de Brasilia

Prof? Dr® Anelise Levay Murari - Universidade Federal de Pelotas

Prof. Dr. Benedito Rodrigues da Silva Neto - Universidade Federal de Goias

Prof® Dr® Daniela Reis Joaquim de Freitas - Universidade Federal do Piaui

Prof® Dr® Débora Luana Ribeiro Pessoa - Universidade Federal do Maranhao

Prof. Dr. Douglas Siqueira de Almeida Chaves - Universidade Federal Rural do Rio de Janeiro
Prof. Dr. Edson da Silva - Universidade Federal dos Vales do Jequitinhonha e Mucuri

Prof® Dr? Elizabeth Cordeiro Fernandes - Faculdade Integrada Medicina

Prof® Dr® Eleuza Rodrigues Machado - Faculdade Anhanguera de Brasilia

Prof® Dr® Elane Schwinden Prudéncio - Universidade Federal de Santa Catarina

Prof® Dr? Eysler Gongalves Maia Brasil - Universidade da Integragao Internacional da Lusofonia Afro-
Brasileira

Prof. Dr. Ferlando Lima Santos - Universidade Federal do Reconcavo da Bahia

Prof® Dr® Fernanda Miguel de Andrade - Universidade Federal de Pernambuco

Prof. Dr. Fernando Mendes - Instituto Politécnico de Coimbra - Escola Superior de Salde de Coimbra
Prof® Dr® Gabriela Vieira do Amaral - Universidade de Vassouras

Prof. Dr. Gianfabio Pimentel Franco - Universidade Federal de Santa Maria

Prof. Dr. Helio Franklin Rodrigues de Almeida - Universidade Federal de Rondonia

Prof® Dr® lara Lucia Tescarollo - Universidade Sao Francisco

Prof. Dr. Igor Luiz Vieira de Lima Santos - Universidade Federal de Campina Grande

Prof. Dr. Jefferson Thiago Souza - Universidade Estadual do Ceara

Prof. Dr. Jesus Rodrigues Lemos - Universidade Federal do Piaui

Prof. Dr. Jonatas de Franga Barros - Universidade Federal do Rio Grande do Norte

Prof. Dr. José Max Barbosa de Oliveira Junior - Universidade Federal do Oeste do Para

Prof. Dr. Luis Paulo Souza e Souza - Universidade Federal do Amazonas

Prof® Dr® Magnélia de AraGjo Campos - Universidade Federal de Campina Grande

Prof. Dr. Marcus Fernando da Silva Praxedes - Universidade Federal do Recdncavo da Bahia
Prof® Dr® Maria Tatiane Gongalves Sa - Universidade do Estado do Para

Prof® Dr® Mylena Andréa Oliveira Torres - Universidade Ceuma

Prof® Dr® Natiéli Piovesan - Instituto Federacl do Rio Grande do Norte

Prof. Dr. Paulo Inada - Universidade Estadual de Maringa

Prof. Dr. Rafael Henrique Silva - Hospital Universitario da Universidade Federal da Grande Dourados
Prof® Dr® Regiane Luz Carvalho - Centro Universitario das Faculdades Associadas de Ensino
Prof® Dr® Renata Mendes de Freitas - Universidade Federal de Juiz de Fora

Prof? Dr? Vanessa Lima Gongalves - Universidade Estadual de Ponta Grossa

Prof® Dr® Vanessa Bordin Viera - Universidade Federal de Campina Grande

Prof? Dr® Welma Emidio da Silva - Universidade Federal Rural de Pernambuco

Ciéncias Exatas e da Terra e Engenharias

Prof. Dr. Adélio Alcino Sampaio Castro Machado - Universidade do Porto

Prof® Dr® Ana Grasielle Dionisio Corréa - Universidade Presbiteriana Mackenzie

Prof. Dr. Carlos Eduardo Sanches de Andrade - Universidade Federal de Goias

Prof® Dr® Carmen Lucia Voigt - Universidade Norte do Parana

Prof. Dr. Cleiseano Emanuel da Silva Paniagua - Instituto Federal de Educacao, Ciéncia e Tecnologja de
Goias

Prof. Dr. Douglas Gongalves da Silva - Universidade Estadual do Sudoeste da Bahia

Prof. Dr. Eloi Rufato Junior - Universidade Tecnolégica Federal do Parana

Prof® Dr® Erica de Melo Azevedo - Instituto Federal do Rio de Janeiro

Prof. Dr. Fabricio Menezes Ramos - Instituto Federal do Para

Prof® Dra. Jéssica Verger Nardeli - Universidade Estadual Paulista Julio de Mesquita Filho
Prof. Dr. Juliano Carlo Rufino de Freitas - Universidade Federal de Campina Grande
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APRESENTACAO

Apatologia clinica na veterinaria a cada dia esta mais inserida na rotina de estudantes
e médicos veterindrios, que através da correta execucdo dos exames laboratoriais
diagnosticos e prognosticos, mensuragbes, condicbes de amostragem, analises de
resultados que indicam o estado fisioldgico ou patolégico de um paciente, proporcionando
tomadas de decisdes corretas e assim melhorarias no desenvolvimento da area.

Esta obra traz informagdes relevantes com varios capitulos técnicos sobre o assunto,
e com inUmeras técnicas de identificacdo patologica, para que os profissionais da area
possam adquirir informagdes seguras e tornar a identificagdo patolégica mais assertiva.

O livro possui 21 trabalhos, que de forma Unica, reinem um grupo de autores
especialistas na area da patologia clinica, tornando esses capitulos uma fonte indispensavel
para a atualizagdo dos profissionais e estudantes da medicina veterinaria.

Neste contexto busca-se proporcionar ao estudante, profissional ou leigo no assunto,
um guia de facil entendimento sobre informagdes técnicas e cientificas que contribuam de
maneira positiva no desenvolvimento e formacgéo dos leitores. Desejamos uma excelente
leitura!

Alécio Matos Pereira
Danrley Martins Bandeira
Cledson Gomes de Sa
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RESUMO: Os medicamentos veterinarios,
principalmente  os  antimicrobianos,  anti-
inflamatorios, antiparasitarios séo amplamente
usados em gados leiteiros, afim de tratar e
prevenir inUmeras patologias. A exigéncia de
seguranca alimentar e o recente aumento do
consumo de lacteos em todo o mundo atrai
diversas pesquisas cientificas nessas areas.

Patologia Clinica Veterinaria

APLICACOES RECENTES

As técnicas espectroscépicas estdo entre as
mais utilizadas para deteccao de medicamentos
veterinarios em leites e quando aliadas a
quimiometria se destacam pela rapidez e preciséo
em suas medidas. Considerando a importancia
do monitoramento da qualidade dos alimentos,
esta revisdo apresenta as pesquisas mais
recentes usando a espectroscopia na regiao do
infravermelho para avaliar a qualidade intrinseca
de produtos lacteos, tais como adulteragéo
e contaminacdo em leites por medicamentos
veterinarios.
PALAVRAS-CHAVE: Leite.
Medicamentos. FTIR. PCA.

Infravermelho.

USE OF INFRARED SPECTROSCOPY
FOR DETECTION OF VETERINARY
DRUGS IN MILK AND DERIVATIVES: A
REVIEW OF RECENT APPLICATIONS

ABSTRACT: \Veterinary drugs, especially
antibiotics, anti-inflammatory, antiparasitic drugs
are widely used in dairy cattle in order to treat and
prevent many diseases. The requirement of food
security and the recent rise in milk consumption
worldwide attracts several scientific research
in these areas. Spectroscopic techniques
are among the most used for detection of
veterinary drugs in milk and when combined
with chemometrics stand out for speed and
accuracy in their measurements. Considering the
importance of monitoring the quality of food, this
review presents the latest research using infrared
spectroscopy techniques to assess the intrinsic
quality of dairy products, such as tampering and
contamination in milk for veterinary medicinal
products.
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11 INTRODUGAO

O leite e seus derivados séo fontes importantes de nutrientes para a satde humana.
Nas Ultimas décadas, tem-se observado um aumento no seu consumo (PEREIRA, 2020).
De acordo com a Organizagdo das Nag¢des Unidas para Alimentos e Agricultura (FAO/
OMS), o leite e seus derivados sé@o os alimentos mais consumidos no mundo, com cerca
de 6 bilhdes de pessoas (LUIZ, 2019)(FAO). O leite mais comercializado no Brasil € aquele
oriundo de vacas, que apresenta diversos componentes, entre os quais se destacam:
proteinas (3,3%), gordura (4,0%), lactose (4,3%), além de vitaminas e sais minerais.
As principais proteinas encontradas no leite séo a caseina (78%) e a proteina do soro
(19%), comumente conhecida como whey protein, e outras, totalizando 2,7% (LUIZ, 2020c)
(WALSTRA, 2006)(TAVANTI, 2009)(ANDRADE, 2019). Estudos recentes mostram que as
proteinas do leite, incluindo as do soro, além de seu alto valor biolégico, possuem peptideos
bioativos, que atuam como agentes antimicrobianos, anti-hipertensivos, reguladores da
funcdo imune, fatores de crescimento, etc. Os componentes das proteinas e peptideos
do soro do leite, com seus respectivos residuos de aminoacidos, séo: beta-lactoglobulina
(BLG) (162 aminoacidos), alfa-lactoalbumina (ALA) (123 de aminoécidos), albumina do
soro bovino (BSA) (582 aminoacidos), imunoglobulinas (Ig’s), glico-macropeptideos (GMP)
(64 aminoacidos) (LUIZ, 2020c)(ALMEIDA, 2014)(HARAGUCHI, 2006). Os sais minerais
encontrados em quantidades significativas no leite séo: o célcio (Ca) e fésforo (P), que
estdo associados as estruturas das micelas de caseina, cloro (Cl), potassio (K), sodio (Na)
e magnésio (Mg). Ja em pequenas quantidades estdo o ferro (Fe), aluminio (Al), bromo
(Br), zinco (Zn) e manganés (Mn) (LUIZ, 2020c)(NEVES)(MORZELLE, 2016). A lactose,
principal carboidrato do leite, é constituida por dois monossacarideos, glicose e galactose.
Ela carrega fung¢des nutricionais importantes, tais como o fornecimento de até 16,8 kd/g de
energia para uma pessoa (LUIZ, 2019). O leite e seus derivados se destacam ndo somente
pelo seu potencial nutricional, mas também pela extrema importancia comercial na industria
de alimentos desempenhando um papel importante na economia do pais (PEREIRA, 2020).

O aumento no consumo é proporcional ao crescimento da economia em qualquer
area, com a de alimentos néo é diferente. Contudo, ao mesmo tempo, devido a esse aumento,
houve a necessidade de intensificar a autenticacdo de produtos lacteos, tendo em vista que,
varios eventos importantes de adulteracdo foram descobertos, principalmente em paises
em desenvolvimento. Um dos procedimentos mais comuns realizados pelos fraudadores é
a substituicdo de parte da substancia original por um composto mais barato, por exemplo
a agua, visando aumento de volume (PEREIRA, 2020)(LUIZ, 2018). A fraude nédo s gera
um produto com problemas de qualidade dos alimentos, mas também pode representar
sérias ameacgas a saude do consumidor (LOHUMI, 2015)(PEREIRA, 2020). Além disso,
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outro fator, também muito importante, que pode levar a um problema de saude publica, e
que esta relacionado a qualidade do leite, &€ a ordenha de vacas leiteiras que estdo sob o
uso de medicamentos veterinarios. Uma vez que estes, ndo sejam drogas de periodo de
caréncia zero. O periodo de caréncia € prazo de eliminagdo do medicamento veterinario no
leite, apds a Ultima aplicagdo (PONTES NETO, 2005)(TAVANTI, 2009). A presenca dessas
drogas acima dos limites maximos de residuos (LMR) é preocupante, pois elas podem
trazer consequéncias danosas a satde humana, como reacdes alérgicas e intoxicacdo. Os
medicamentos mais comuns sdo os antimicrobianos, anti-inflamatoérios e antiparasitarios
(LUIZ, 2018)(SIVAKESAVA, 2002)(LUIZ, 2014)(TEIXEIRA, 2020)(LUIZ, 2020c). Portanto, a
determinacao da qualidade e autenticacao dos alimentos é uma questéao importante para
a satisfagdo do consumidor final, processadores de alimentos e autoridades regulatorias
(PEREIRA, 2020). Sendo assim, é importante garantir a autenticidade do ingrediente
monitorando continuamente sua qualidade na industria alimenticia.

Para o monitoramento, as agéncias controladoras utilizam uma variedade de métodos
analiticos confiaveis e precisos para detectar residuos de medicamentos veterinarios em
leite, como por exemplo, a cromatografia liquida de alta eficiéncia (HPLC), a cromatografia
a gas acoplada a espectrometria de massa (GCMS), e os kits para deteccao de inibidores
(residuos de antibiéticos) em leite. Esses métodos, embora sejam confidveis e precisos,
apresentam algumas desvantagens, tais como: lentiddo e inespecificidade para alguns
farmacos (tetraciclina), alto custo, complexidade, treinamento e pouca quantidade de
amostras a ser analisada por periodo de tempo (BRANDAO, 2010)(LUIZ, 2020c). Técnicas
espectroscopicas combinadas com métodos quimiométricos permitem analisar, interpretar
e extrair informacgdes de forma rapida e precisa, com um minimo de preparag¢do de amostras
(PEREIRA, 2020). A espectroscopia de infravermelho vem sendo o método cada vez mais
utilizado para determinar autenticidade e adulteragdo em alimentos (KAMAL, 2015) e uma
das tecnologias mais relevantes na analise de matérias-primas, controle de processos e
especificacdes de produtos finais na industria de laticinios (DE MARCHI, 2018). Técnicas
como infravermelho proximo (NIR) e infravermelho médio (MIR) tém sido aplicadas com
sucesso na avaliacdo da qualidade do leite e produtos lacteos, incluindo leite em po, soro
de leite e queijos (PEREIRA, 2019)(ANDRADE, 2018)(PEREIRA, 2018)(BRANDAO, 2010).
Assim como, a espectroscopia por energia dispersiva (EDS) também tem demostrado
resultados satisfatorios nos estudos comparativos de medicamentos genéricos com seus
referéncias e na detecgcéo de residuos de antibioticos em leite em p6 (LUIZ, 2015)(LUIZ,
2020a).

Considerando a importancia do monitoramento da qualidade dos alimentos, esta
revisdo apresenta algumas das pesquisas realizadas nos ultimos 5 anos, que fizeram o
uso da espectroscopia de infravermelho para avaliar a qualidade intrinseca de produtos
lacteos, principalmente na deteccdo de medicamentos veterinarios em leites.
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2| CLASSES DE MEDICAMENTOS MAIS COMUNS EM VACAS LEITEIRAS

Medicamentos de uso veterinario sdo utilizados na prevencgao, controle e tratamento
de doencas nos animais, tais como mastite, doencas pulmonares, diarreia, entre outros.
Sendoassim, apresencaderesiduos no leite, como os de antimicrobianos, de antiparasitarios
e de anti-inflamatérios, podem causar danos no sistema de produgéo de leite e na saude
do consumidor. A causa da contaminagé@o esta associada a ndo observacédo do periodo
de caréncia descrito na bula do medicamento, com envio do leite com residuos para o
processamento; a mistura de leite contaminado ao ndo contaminado; a falta de anotacéo
dos tratamentos realizados e a nao identificagdo de vacas tratadas; ao uso indevido de
produtos ou sem a orienta¢do de um profissional médico veterinario durante lactacao, entre
outros (LUIZ, 2019)(VANSCHAIK, 2002).

Os antimicrobianos mais utilizados em animais de producdo sdo pertencentes
as classes dos B-lactamicos, macrolideos, quinolonas, tetraciclinas, aminoglicosideos e
sulfonamidas. O uso de cloranfenicol é proibido em animais de produgéo, portanto, ndo
ha limite de tolerancia em alimentos devido ao risco de anemia aplastica. Residuos de
antimicrobianos no leite podem causar disturbios na microbiota intestinal, reacdes de
hipersensibilidade, como também, propiciar a selecédo de microrganismos mais resistentes.
Este fato é particularmente importante, pois, muitos antimicrobianos empregados na
saude animal correspondem aqueles utilizados na salude humana. Tal resisténcia tem
sido apontada pela FAO/OMS como um dos maiores desafios de saude publica mundial,
justificando seu controle e monitoramento (LUIZ, 2019)(CERQUEIRA, 2020).

Devido ao uso frequente na medicina veterinaria para o controle de endo e
ectoparasitoses, os antiparasitarios podem apresentar residuos no leite e seus derivados.
As avermectinas (ivermectina, doramectina, abamectina e eprinomectina) sdo exemplos de
medicamentos utilizados e, com excec¢ao da eprinomectina, os demais tém seu uso proibido
em vacas leiteiras. Ja os anti-inflamatorios, outro medicamento comumente utilizado, tem
seu uso relacionado a diminuigdo de processos inflamatoérios e a produgéo de analgesia.
Seus residuos podem acumular no organismo e causar alteracdes plaquetérias e ulceras
gastricas (BELOTI, 2015)(HANSON, 2010).

31 APLICACOES RECENTES PARA AVALIACAO DE QUALIDADE DE
PRODUTOS LACTEOS

3.1 Métodos Analiticos para deteccao de agua em leite

Embora nédo se trate do problema da contaminacdo de leite com medicamentos
veterinarios, neste item seréo relatados alguns métodos para detectar aquele que tem sido,
nos ultimos anos, um problema constante na qualidade do leite, a sua adulteracdo com

agua. O leite pode ser adulterado para ganho financeiro ou para solucionar problemas
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devido as mas condicdes de higiene de processamento, armazenamento, transporte
e comercializagdo (HANDFORD, 2016). Mesmo com os métodos analiticos comumente
usados para avaliar a qualidade do leite, falhas tém sido apresentadas, principalmente
em situagbes com adulterantes mistos. A metodologia oficial para detectar a adicédo de
agua no leite é a crioscopia, que mede o ponto de congelamento do mesmo. Porém, esse
método é confiavel apenas para deteccdo de adicdo de agua (NASCIMENTO, 2013).
A adicdo simultanea de agua e cloreto de sodio (ou sacarose ou bicarbonato de sbdio)
podem mascarar o indice de crioscopia. Diante desses problemas, Nascimento et al.,
2013, apresentou o desenvolvimento de um novo aparelho, portatil, denominado MilkTech
(Deposito de patente numero PI0805121-6, Brasil), que pudesse ser usado em campo,
durante a coleta do leite, por meio de uma nova abordagem analitica para detectar a
adulteracao do leite, especialmente com agua, com base nas propriedades elétricas deste
alimento. As vantagens da técnica baseada em medigcbes elétricas sdo inUmeras: baixo
custo, portabilidade e analises rapidas (NASCIMENTO, 2017)(NASCIMENTO, 2019). Em
2020, Kamboj et al., desenvolveu um modelo quimiométrico para prever a adulteragéo
de agua no leite usando espectroscopia no infravermelho proximo para selecionar os
comprimentos de onda mais importantes para a previsdo da adulteragdo de agua no
leite. Foi usada a Analise de Componentes Principais para discriminar as diferentes
amostras baseadas nos dados espectrais (KAMBOJ, 2020). Em 2020, Brito et al., analisou
o ponto de congelamento do leite através do método de precisédo e por espectroscopia
no infravermelho por transformada de Fourier. Para isto eles utilizaram 480 amostras em
relacéo a quatro tratamentos por conservantes (sem conservantes, bronopol, bronolat e
brononata), em trés tempos distintos de armazenamentos e cinco porcentagens de adicdo
de &gua, avaliando o efeito desses parametros no crioscépio eletrénico e no FTIR (BRITO,
2020). Recentemente, em 2021, Nyokabi et al., investigaram a variagdo na qualidade
do leite cru em sistemas de producéo de leite e cadeias de valor associados no Quénia,
combinando varios métodos, entre eles, analises fisico-quimicas e microbiologicas para
analisar a sua composicao, contaminacao e adulteracdo. Em seus resultados, cerca de
16,7 % das amostras de leite analisadas continham agua adicionada (NYOKABI, 2021).
3.2 Aspectos das Espectroscopias no Infravermelho préximo e médio:
Vantagens e Desvantagens

A industria de alimentos, em particular a de laticinios, utiliza a espectroscopia no
infravermelho nos seus estudos, ha décadas, desde 1960 (LUIZ, 2018)(GRELET, 2015).
O pressuposto basico por trds da aplicacéo de técnicas espectroscdpicas opticas para a
avaliacédo da qualidade de alimentos depende da geracdo de uma “impresséo digital”. Ela
estuda a interagé@o da radiagao eletromagnética, no caso o infravermelho, com a matéria,
de modo a determinar os niveis de energia dos atomos ou moléculas que constituem a
amostra, e através das medidas de transicbes energéticas fornecidas pelos espectros
referentes, determina as posicdes relativas dos niveis energéticos (LUIZ, 2019)(SALA,
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2008). Um produto lacteo individual possui determinada composigcéo quimica caracterizada
por moléculas que, exposta a uma fonte de luz produzird um espectro caracteristico
resultante da absorcao da energia eletromagnética das diversas moléculas que constituem
o alimento (PEREIRA, 2020). A espectroscopia no infravermelho tem sido o método cada
vez mais aplicado para determinar a autenticidade e adulteragcdo em alimentos (KAMAL,
2015)(PEREIRA, 2020)(LUIZ, 2020c). Técnicas como, as espectroscopias no infravermelho
proximo (NIR) e no infravermelho médio (MIR) tém sido aplicadas com sucesso na avaliagdo
de qualidade de leite e produto lacteos. Contudo, nos Gltimos anos ela também vem sendo
aplicada na deteccéo de residuos de medicamentos veterinarios em leites.

A espectroscopia no infravermelho médio por transformada de Fourier (FT-MIR) e a
espectroscopia no infravermelho préximo por transformada de Fourier (FT-NIR) s&o técnicas
espectrais complementares e apresentam vantagens e desvantagens, uma em relacdo a
outra, para analise de leites e derivados. Em ambas as técnicas a medicdo é rapida e
simultdnea, ndo destrutiva para uma série de constituintes do leite e tem potencial para
anélise online (BRANDAO, 2010). A FT-MIR é o método mundial escolhido para controle
de composicéo e qualidade durante os testes de rotina de leite liquido (PEREIRA, 2020).
Ela se destaca na identificacdo qualitativa e quantitativa e apresenta bandas bem definidas
para grupos funcionais organicos, tais como: gordura, proteina, lactose que fazem parte
da composicao do leite (BROWN, 2013). Os equipamentos de infravermelho médio, MIR,
geralmente usam um volume minimo de amostra para analise de leite em comparagéo com
o equipamento NIR. Porém, sua principal desvantagem € a presenca da enorme banda
de absorcé@o de agua, uma vez que, o leite é composto por cerca de 87% de agua (LUIZ,
2018). Caso o equipamento de FT-MIR n&o tenha um sistema de reflectancia total atenuada
(ATR), ha necessidade de preparo da amostra, isto é considerado outra desvantagem,
e para analise de leite ainda existe a complexidade experimental. A manutencéo e
equipamentos de reposi¢do do FT-MIR, geralmente sédo mais caros, e nesse aspecto, o NIR
se destaca. Em laticinios, as amostras sao analisadas diariamente, portanto, para isso, o
NIR é economicamente vantajoso. O NIR n&o é influenciado pelo CO2, eliminando a purga
do instrumento e sinal-ruido extremamente alto nos dados espectrais (BROWN, 2013)
(PEREIRA, 2020). Muitos estudos indicam que o NIR pode prever a composi¢cao quimica
do leite e produtos lacteos e pode monitorar o ponto de corte durante a fabricagéo do queijo.
Outros trabalhos demonstraram o potencial do NIR para predizer caracteristicas sensoriais
(por exemplo, dureza e maciez) de produtos lacteos (CATTANEO, 2013). Geralmente o
NIR, ndo consegue identificar componentes com concentragéo inferior a 1%. Para isto,
geralmente, o NIR depende do auxilio de métodos estatisticos, tais como: PCA, minimos
quadrados parciais (PLS) e modelagem independente de analogia de classe (SIMCA)
(BROWN, 2013).
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3.3 Espectroscopias no Infravermelho préximo e médio para deteccao de
medicamentos em leites

A busca por técnicas de alta sensibilidade que permitam a detecgcéo de residuos
de antibidticos no leite vem sendo realizada ha décadas, e tém a sua importancia no
desenvolvimento de novas metodologias que auxiliam no controle de qualidade do alimento
que sera destinado ao consumidor. No entanto, neste trabalho serdo destacadas apenas as
pesquisas realizadas nos ultimos 5 anos.

Em 2016, Qin et al., usaram a espectroscopia FT-MIR, no modo ATR, adicionada a
PCA e regressdo de minimos quadrados parciais (PLSR) para determinar de maneira
rapida cloridrato de tetraciclinas em amostras de leite em diferentes concentragdes (1 a 160
ppb)(QIN, 2016). Chen et al., apresentou seus resultados, em 2016, na qual detectou de
maneira simultanea quatro familias de residuos de antibi6ticos no leite (b-lactamicos,
tetraciclinas, quinolonas e sulfonamidas), em 20 minutos, para isso eles utilizaram
imunoensaio de fluxo lateral multiplex baseado em fluorescéncia no infravermelho proximo
(CHEN, 2016). Motivados por um projeto internacional que visava desenvolver ferramentas
de métodos de triagem e padrdes de referéncias para a detecgéo de leite em pé adulterado,
Scholl et al. verificaram, em 2017, que os métodos de mistura utilizados para combinar
melamina e leite apresentaram efeitos fortes no espectro de infravermelho préximo da
melamina, podendo ser usado para métodos de detecgéo rapida (SCHOLL, 2017). Em
2017, Soledad-Rodriguez et al., utilizaram a espectroscopia no infravermelho com
transformada de Fourier para caracterizar polimeros com impressao molecular (MIPs) com
ampicilina, de modo a determinar de maneira eficaz esta droga em leite de vaca nas
concentragdes exigidas pela legislacdo (SOLEDAD-RODRIGUEZ, 2017). Em 2018, pode
ser considerado um marco para andlise de medicamentos em leite, pois muitos estudos
foram publicados a partir deste ano, destacando o trabalho de Casarrubias-Torres et al.,
que utilizaram a espectroscopia de infravermelho médio e analise multivariada para
determinacao de residuos de tetraciclinas em leite de vaca. Eles enriqueceram as amostras
de leite com tetraciclina, clortetraciclina e oxitetraciclina na faixa de 10-400 ppb e modelos
quimiométricos, PLS e PLSR, foram utilizados para quantificagcdo de cada um dos residuos
(CASARRUBIA-TORRES, 2018). Seguindo a mesma linha, em 2018, Wu et al., utilizaram
a espectroscopia NIR combinada com PLS para detectar tetraciclina em leite. Eles utilizaram
espectros de transmitancia de amostras de leite puro e amostras de leite adulterado com
tetraciclinas com diferentes concentracdes (de 0,005 a 40 ppm)(WU, 2018). No mesmo
ano. Luiz et al., analisaram os medicamentos veterinarios oxitetraciclina, enrofloxacina,
penicilina, cloridrato de ceftiofur e diclofenaco de sodio por meio da espectroscopia de
infravermelho proximo com transformada de Fourier (FT-NIR) associada ao PCA, para
detectar de forma rapida e precisa residuos desses medicamentos em amostras de leite.

Com seus resultados, eles foram capazes de discriminar diferentes tipos de antimicrobianos
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dissolvidos no leite dentro dos limites maximos de residuos (100 ppb para oxitetraciclina,
100 ppb para o enrofloxacino, 4 ppb para penicilina, 100 ppb para cloridrato de ceftiofur e
0,1 ppb para o diclofenaco de s6dio) permitidos pela Agéncia Europeia de Medicamentos
(EMEA) e pelo Ministério da Agricultura, Pecuéria e Abastecimento do Brasil (MAPA). Além
disso, a metodologia foi capaz de detectar tragos de cloridrato de ceftiofur em amostras
reais ordenhadas em dias diferentes ap6s a sua administracdo em gados leiteiros. Vale a
pena ressaltar que este medicamento, em principio, possui periodo de caréncia
antimicrobiana zero (LUIZ, 2018). Tendo em vista que medicamentos falsificados tornaram
uma grande ameacga a saude publica, principalmente nas areas rurais de paises em
desenvolvimento, avangos na tecnologia de deteccéo rapida de drogas, foi apresentado
por Zou et al., em 2018, por meio de um review. Neste eles forneceram uma viséo geral das
tecnologias de deteccéo rgpidas para tal fim, incluindo a espectroscopia no infravermelho
proximo, e destacando a preocupagéo com antibidticos falsificados, contendo menor teor
do medicamento (ZOU, 2018). E importante ressaltar que, o estudo de Zou et al., néo foi
destinado para deteccédo de medicamentos em leites, mas os costumes naquela regido
podem ter consequéncias também nos medicamentos veterinarios. A procura por alimentos
orgéanicos teve uma participagdo crescente nos ultimos anos. Contudo esses produtos séo
vulneraveis a fraude devido ao seu preco. O leite ndo deve conter residuos de medicamentos
acima dos LMRs. Contudo com leites orgéanicos, acredita-se que nem estes residuos devem
estar presentes, uma vez que, o termo organico refere-se a alimentos de origem animal e
vegetal produzidos sem uso de, entre outras substancias, antimicrobianos, antiparasitarios
ou qualquer outra droga que possua residuos nocivos a saude humana. Sendo assim,
distinguir os leites organicos de leites comuns é importante, e visando isto, em 2018, Liu et
al., realizaram um estudo para distinguir o leite organico de outros tipos de leite através da
espectroscopia no infravermelho préximo portatil em combinacao com a quimiometria (LIU,
2018). A espectroscopia Raman, assim como a FT-IR, fornece um espectro caracteristico
das vibragOes especificas de uma molécula, em 2019, Huirong He et al., apresentaram uma
revisdo dos desenvolvimentos recentes envolvendo aplica¢des de técnicas espectroscopicas
Raman: espectroscopia Raman aprimorada de superficie (SERS), espectroscopia Raman
de transformada de Fourier, espectroscopia no infravermelho préximo (NIR) e micro-
espectroscopia Raman para avaliagdo da qualidade e seguranca do leite. Eles apresentaram
0 uso das espectroscopias anteriormente mencionadas para andlise de composi¢éo,
adulterantes, microorganismos e residuos de antibiéticos no leite (HE, 2019). No mesmo
ano, Santos et al., apresentaram uma visdo geral das aplicagbes quimiométricas em
quimica analitica, com uma compilagéo de artigos publicados entre 2014 e 2018. Nestes,
apresentam a espectroscopia no infravermelho médio associada a PLSR para determinar
residuos de tetraciclinas em leite de vaca (SANTOS, 2019). No ano seguinte, em 2020,
Teixeira et al., estabeleceram padrdes espectroscopicos de antibiéticos isolados e na

presenca de leite, a fim de contribuir com mais uma ferramenta para a detecgcédo de
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quantidades minimas desses compostos de forma rapida e precisa. Para tanto, utilizaram
espectroscopia vibracional (FT-MIR e Raman), e calculos teéricos baseados na Teoria
Funcional da Densidade (DFT) em amostras de leite bovino (TEIXEIRA, 2020). Em 2020,
Shaikh e Patil apresentaram uma revisdo sobre residuos de drogas no leite e produtos
lacteos: fontes, impacto na saude publica, prevencgédo e controle, listando, dentre outras a
FT-MIR e FT-NIR como técnicas para deteccédo de residuos de diferentes classes de
medicamentos em leites e produtos lacteos (SHAIKH, 2020). Visto que a contaminagao do
leite por residuos de antibidticos representa risco a saude dos consumidores, em 2020,
Freitas et al., prop6s uma metolodogia para determinar residuos de tilosina, antibi6tico
macrolideo, em leite usando a espectroscopia de infravermelho com transformada de
Fourier de reflexdo atenuada (ATR-FTIR) associada a quimiometria: rede perceptron
multicamada (MLP) e minimos quadrados parciais (PLS). O MLP discriminou as amostras
contaminadas com tilosina abaixo, igual e acima do LMR, com acuracia de 99% (FREITAS,
2020). Um grupo importante de farmacos que podem estar presentes no leite séo,
principalmente, os antimicrobianos e os anti-inflamatérios, mas resultados das analises
divulgados pelo Programa de Anélise de Residuos de Medicamentos Veterindrios em
Alimentos de Origem Animal (PAMVet) mostram também a presenca de antiparasitarios em
leite. Sendo assim, em 2020, Luiz et al., utilizou FT-NIR associado a PCA para discriminar
residuos de antimicrobianos e antiparasitario em amostras simuladas de leite. Eles
verificaram que em poucos segundos foi possivel discriminar a amostra controle (leite
puro), das amostras contaminadas com medicamentos, mesmo estando em concentragoes
muito baixas, 4 ppb (LUIZ, 2020c). Pereira et al., apresentaram, em 2020, uma revisdo com
as aplicacdoes mais recentes de espectroscopia no infravermelho proximo e médio para
avaliagdo da qualidade dos produtos lacteos, incluindo as vantagens do uso da FT-NIR
associada a PCA para detecgcéo rapida de medicamentos veterinarios em amostras de
leites (PEREIRA, 2020). O uso de duas ou mais técnicas analiticas € muito comum para
validacéo de metodologias, em 2020 Luiz et al., utilizou as espectroscopias FT-NIR e EDS
paraidentificar de maneirarapida e precisa amostras de leites liquidos e em p6é contaminados
com antimicrobianos veterinarios, dentro dos LMRs. Na FT-NIR houve a necessidade de
recorrer a PCA, tendo em vista que os espectros vibracionais das amostras de leite liquido
contaminadas néo se distinguiam do espectro da amostra controle, leite puro. Com a
espectroscopia EDS, utilizou-se amostras de leite e penicilina em p6. Neste caso, o espectro
de energia forneceu a composicao elementar do leite, bem como permitiu a identificacéo da
amostra de penicilina G através do pico energético do elemento enxofre. Mesmo assim,
fez-se o0 uso da PCA para discriminar as amostras de leite contaminadas (LUIZ, 2020a)
(LUIZ 2020b). Tendo em vista que o uso excessivo ou abusivo de agrotoxicos e
medicamentos veterinarios podem levar residuos dos mesmos em alimentos, ameagando
a saude humana, em 2020, Jia et al., apresentou um review dos métodos de deteccéo
rapida de mdltiplos residuos para pesticidas e medicamentos veterinarios, destacando a
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importancia da FTNIR para deteccao destas drogas garantindo a seguranca alimentar (JIA,
2020). Em 2020, Sahebi et al., explorou novas estratégias de preparacéo de amostras, de
modo que sejam, rapidas, ecoldgicas e confiaveis para determinacédo simultanea de cinco
penicilinas em leite. Para isso eles usaram uma nova extracdo de fase micro-sélida
dispersiva com base em nanoparticulas magnéticas modificadas por liquido ibnico. A
estrutura das nanoparticulas foi caracterizada por microscopia eletrbnica de varredura de
emissao de campo, microscopia eletrénica de transmisséo, espectroscopia de infravermelho
com transformada de Fourier, difragcdo de raios X, magnetdmetro de amostra vibrante e
andlise de potencial Zeta (SAHEBI, 2020). Recentemente, em 2021, Jha et al., utilizou a
espectroscopia FTIR juntamente com analise multivariada, PCA e PLS, para detectar e
quantificar a contaminacgéo de aflatoxina B1 em leite puro. Embora as aflatoxinas néo sejam
medicamentos veterinarios, mas sao uma familia de metabdlitos secundarios téxicos,

mutagénicos e carcinogénicos produzidos por determinados fungos (JHA, 2021).

41 CONSIDERAGOES FINAIS

Nesta revisdo, foram apresentados estudos recentes que avangam na avaliagao da
seguranca alimentar por técnicas de espectroscopia de infravermelho. P6de-se constatar
que as espectroscopias NIR e MIR tém se mostrado métodos analiticos valiosos, e
quando associada a métodos quimiométricos, tém o seu potencial elevado para detecgcédo
de residuos de medicamentos veterinarios em leite. Embora muitos trabalhos tenham
sido realizados nos Ultimos anos, a crescente exigéncia de andlises de qualidade e
autenticidade de alimentos, bem como o trabalho continuo no desenvolvimento de métodos

espectroscopicos, trara varias oportunidades de pesquisa para os proximos anos.
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