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Abstrakt

Odstraniovani nezadoucich latek zekosystétmu mize byt provadéno pokrocilymi
oxidanimi procesy, uplatiiujicimi se piedev§im pii €isténi odpadnich vod. Mezi tyto
procesy patii i Fentonova reakce, jejiz degradacni piisobeni na rezidua farmak v
ekosystému bylo predmétem této prace. Cilem bylo zjistit, zda béhem rozkladnych procest
pfedevsim NSPZL (acetaminofen, diklofenak, ibuprofen, naproxen, kyselina salicylova) a
antiepileptikum karbamazepin. Metodou HPLC a MS bylo zjisténo, Ze nedochazi ke
kompletnimu rozkladu zpracovavanych substanci. V reak¢nich smésich byly nalezeny
produkty rozkladu, u diklofenaku byla prokazana dechlorace aromatického jadra. U vétSiny
zkoumanych latek, mimo acetaminofenu a kyseliny salicylové, vedla reakce ke vzniku
polarn&jsich produktii, nez je mateiska substance. Z ReSeni vyplyva, Ze ani pokrocilé

oxidacni procesy nevedou k totalni destrukci organickych sloucenin.

Kli¢ova slova: Fentonova reakce, rezidua 1é¢iv, acetaminofen, diklofenak, ibuprofen,

karbamazepin, naproxen, kyselina salicylova.



Abstract

The elimination of unwanted substances from the ecosystem can be accomplished by
advanced oxidation processes (AOP). AOPs are used preferably in treatment of
wastewater. One of the AOP’s methods is Fenton's reaction. The degradation of drug
residues by this reaction was the aim the project. The experiments were focused on finding
possible degradation products, which could be much more hazardous than parent
compounds. The study was primarily concerned with non-steroidal anti-inflammatory
drugs (acetaminophen, diclofenac, ibuprofen, naproxen and salicylic acid) and antiepileptic
carbamazepine. The complete decomposition of tested compounds was not observed by
using HPLC and MS analysis. The products of decomposition were found in reaction
mixture, in case of diclofenac dechloration of aromatic ring occurred. In cases of most
compounds with exception of acetoaminophen and salicylic acid the reaction led to the
formation of more polar products than parent compounds. The results imply that even
more advanced oxidation processes do not cause complete destruction of organic

compounds.

Key words: Fentons reaction, drug residues, acetaminophen, diclofenac, ibuprofen,

carbamazepine, naproxen, salicylic acid.
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Seznam zkratek a symboli

AQPs (pokrocilé oxidacni procesy)

CNS (centralni nervova soustava)

COX (enzym cyklooxygenasa)

COX-1 (konstitutivni COX)

COX-2 (inducibilni COX)

CHSK (chemicka spotieba kysliku)
COV (¢istirna odpadnich vod)

EFR (elektro-fentonova reakce)

FFR (foto-fentonova reakce)

HPLC (vysokoucinna kapalinova chromatografie)
MS (hmotnostni spektrometrie)

PPCPs (farmaka a produkty osobni péce)
TOC (celkovy organicky uhlik)

UV (ultrafialové zateni)



1 Uvod

S rozvojem lidské spolecnosti neustale ptibyva velké mnozstvi chemickych latek, které
prispivaji k znec€isténi zivotniho prostredi. [1] Vypousténi odpadnich vod z primyslovych
vyrob je uinné fizeno pomoci standardnich kontrolnich systému. Co vSak neni mozné
ovlivnit, je osud vyrobkii pouzivanych v bézné domécnosti. Jde o latky, které hraji
vyznamnou roli pfi zne€isténi odpadnich vod, do nichz se dostavaji az po pouziti populaci.
[2] Do této skupiny se obecné zatazuji 1é¢iva, kosmetické ptipravky, Cistici a hygienické
piipravky a mnoho dalSich produkt ur¢enych k osobni péci. Pro tuto skupinu latek zavedli
vroce 1999 Daughton a Ternes specificky nazev PPCPs (Pharmaceutical and Personal
Care Products).

V soucasnosti nabyva stale vice na dileZitosti zkoumani rezidui 1é€iv v ekosystému.
Béhem poslednich 20-30 let doslo k velkému rozvoji farmacie a chemického primyslu.
Tato skute¢nost je spojena stim, ze v nasi populaci neustale stoupa uzivani rozlicnych
farmak. S vyssi spotiebou 1é¢iv vzrista také vstup rezidui 1é¢iv do komundlnich odpadnich
vod. [1] Nektera léCiva jsou charakteristickd svou znacnou stabilitou, tudiz jejich
biologicky rozklad je pomaly, nebo k nému vibec nedochéazi. Tento fakt zpusobuje jejich
kumulaci v zivotnim prostiedi a nasledné zvySeni koncentrace jednotlivych farmak
v odpadnich, povrchovych a podzemnich vodach. Ve vSech vyspélych zemich je
koncentrace farmak ve vodnim prostfedi ve stejném rozsahu (ug.Lf1 a mén¢), nicméné
neni zcela jasné, zda je tento tdaj platny 1 pro méné vyspélé zeme. [3]

Existuje stale vice ditkazl, ze dochéazi ke zvysujici se kumulaci rezidui 1€¢iv v zivotnim
prostiedi. Tento fakt ssebou pifindsi znacnd rizika. Léciva mohou byt pfiinou
biochemickych a fyziologickych zmén. [4] Na druhou stranu zdravotni rizika pro ¢lovéka
nejsou zcela prokdzana. Prozatim nejsou znamy kratkodobé Skodlivé ucinky, ale
dlouhodobé nemohou byt vylouceny. [3] UZzivani a spotiebu 1é¢iv neni mozné prakticky
regulovat. Je nutné brat v potaz jejich soucasné rozvijejici se uzivani a pokusit se objevit
nové moznosti pro jejich ucinné odstraitovani v systémech komunélnich odpadnich vod.
[1]

Léciva nejsou obecné povazovana za nebezpecné latky, tudiz pro né€ neplati standardni
podklady pro ochranu vod. Pii ¢isténi v Cistirnach odpadnich vod nedochazi k jejich
dostatecnému odstranéni. [2] Dnesni ¢istirny komunalnich odpadi nejsou stavény na tento

typ znecisténi. [1] Pfi CiSténi odpadnich vod nelze pouzit jednotnou technologii, kterd by



dokazala efektivné eliminovat veSkeré slouceniny. Pokrocilejsi technologie jsou finan¢né
naro¢né, dochdzi v nich k velké spotiebé energie, a piesto zde neni uspokojujici ucinnost.
[4]

Pro odstraniovani obtizné rozlozitelnych latek z zivotniho prostfedi se pouzivaji rizné
oxidaéni procesy (Advanced Oxidation Processes — AOPs), které jsou schopny odstranit
polutanty ze vSech druhli odpadnich vod. Jejich spolecnou vlastnosti je vyuziti
generovanych hydroxylovych radikald. [5] Mezi tyto procesy je také zafazovéana
Fentonova reakce, kterd se vyznaCuje financni nendro¢nosti, nizkou spotiebou energie,
nizkou selektivitou a pomérné velkou ucinnosti pifi odstranovani organickych latek
z odpadnich vod. [6] Piestoze jde o jednoduchou reakci (Fe* ionty s H,O,), je velmi
slozité popsat a pochopit jeji mechanismus. Jde o G¢innou oxida¢ni metodu pouzivanou
pro odstranéni nezadoucich polutantli z odpadnich vod. Podstata oxida¢niho procesu
Fentonovy reakce je stale predmétem mnohych diskusi a vyzkumd, jelikoz tato reakce je
velmi Casta jak v chemickych, tak i biologickych systémech a je velmi vyznamnou soucasti
procest probihajicich v Zivotnim prostfedi. Dalo by se nazvat paradoxem, Ze tato reakce,
uspesné pouzivana k ochrané zZivotniho prostredi (¢isténi odpadnich vod), je povazovana za
faktor, ktery zptsobuje poskozeni biomolekul a hraje hlavni roli pfi procesu starnuti a
zaroven je zodpovédny za fadu raznych onemocnéni. [7]

Tato prace je zaméfena na odstraniovani rezidui farmak z ekosystému pomoci AOPs
typu Fentonovy reakce. Cilem prace je posoudit poCet a charakter produkti, nové
vznikajici z matefské substance dan¢ho farmaka, po probéhnuti Fentonovy reakce.
Produkty budou analyzovany metodami HPLC a MS. Pfedmétem zkoumani jsou
pfedevSim nesteroidni protizanétlivé latky — diklofenak, ibuprofen, kyselina salicylova a
naproxen. Vyjimkou je karbamazepin, ktery spadd pod antiepileptika a nasledné
acetaminofen, ktery sice patii mezi nesteroidni latky, ale neni protizadnétlivy. [8]
Diklofenak, ibuprofen, karbamazepin a kyselina salicylovd patii mezi seznam péti
nejvyznamnéjSich farmak z hlediska pfisunu do odpadnich vod. Seznam je zaloZen na
publikovaném vyskytu rezidui farmak v odpadnich vodach a datech o spotiebé v CR. Proto
je nezbytné vénovat témto farmakim zvySenou pozornost a hledat mozZnosti jejich

efektivniho odstranéni z zivotniho prostredi. [1]



1.1 Cil prace

Cilem prace je posoudit vznik produktl pii rozkladu organickych sloucenin typu
rezidudlnich farmak v ekosystému za pouziti AOP typu Fentonovy reakce. Vysledky
projektu jsou potom urfeny ke srovnani biotechnologickych metod a AOP pfi

potencionalnim vyuziti v dodatkové dekontaminaci odpadnich vod na vystupech z COV.

Projekt zahrnuje:

r wr

1) Literarni ¢ast — reSerse

- 1é¢iva v Zivotnim prostiedi

- vstup 1€¢iv do Zivotniho prostiedi, dokumentovany vyskyt
- biologické uc¢inky, moznosti rozkladu pomoci AOP

- Fentonova reakce, mechanismus

- Fentonova reakce, praktické provedeni

2) Experimentalni ¢ast

- Fentonova reakce s rezidui 1é¢iv (acetaminofen, diklofenak, ibuprofen, karbamazepin,
kyselina salicylova a naproxen)

- stanoveni zbytkovych koncentraci farmaka po reakci

- priprava extraktii pro analyzu meziproduktt

- HPLC analyza meziprodukti, sbér vzorkii pro MS

- MS analyzy

3) Vyhodnoceni ucinnosti rozkladu

- stanoveni poctu a charakteru produktti na zédkladé¢ HPLC a MS
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2 Teoreticka cast

2.1 Léciva v zivotnim prostredi

Prvni 1éCiva se objevila jiz v patém stoleti pfed nasim letopoctem. Jednalo se spiSe o
malé mnozstvi jednoduchych latek ziskavanych zrostlinného ¢i ZivociSného zdroje.
Pouzivani a nasledné rozsiteni 1é¢iv v zZivotnim prostiedi je izce spojeno s pokroky védy a
novymi chemickymi objevy. Velky zlom a velmi vyznamny rozvoj vyroby léciv zacal po
2. svétové valce a trva dodnes. Na trhu se neustale objevuji nova farmaka, dochazi ke
zvySovani vyroby 1 spotieby. [9] NejpouzivanéjSimi 1éCivy jsou analgetika, antibiotika,
zaznamenano pouzivani az 3000 raznych latek pouze za Evropskou unii. Co se tyce
Némecka, Velké Britanie a Australie, spotieba nejpouzivangjSich farmak se pohybuje

v fadech stovek tun na rok. [10]

2.1.1 Vstup léCiv do ekosystemu

Farmaka se Casto dostavaji do ekosystému z odpadnich vod pochézejicich z nemocnic,
veterinarnich stanic, ze znecisténych vod po primyslové vyrobé€, v odpadech z chovu ryb a
z mnoha dalSich odvétvi. [11] Mista, na kterych se pouZziva splaSkovy kal (napf. hnojiva na
zem&délsky obdélavanych polich), jsou také kritickd. Je zde moznost, Ze dojde ke
kontaminaci ptudy a Skodlivé latky budou splachnuty do povrchovych vod, ¢i dojde k jejich
prusaku do podzemnich vod. [10]

Ve vyspélych zemich je velmi vysoka spotfeba 1€Civ, coz se projevuje ndlezem
zvysenych koncentraci farmak v &istirnach odpadnich vod (COV), &i v povrchovych
vodach. [11] Spotteba 1éciv se v riznych zemich vyrazné 1i8i. Ro¢ni celosvétova spotieba
1é¢iv je odhadovana okolo 100 000 tun a vice. [3]

Za primarni zdroj vstupu farmak do Zivotniho prostfedi jsou zodpovédni predevSim
pacienti uzivajici dand léciva, ¢i zeny pouzivajici hormonalni antikoncepci. Aktivni latky
z 1éCiv jsou vyluCovany v podobé stolice a moci v nezménéné ¢i metabolizované formé do
odpadnich vod a nasledné koné¢i v COV. Neopomenutelnym zdrojem kontaminace jsou i
prosla 1éciva, ktera se do vodniho prostiedi dostavaji prasakem ze skladek, ¢i po likvidaci

do komundlnich odpadnich vod. [9] Pokud nedojde k jejich ucinné eliminaci béhem
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procesu v COV, dostavaji se do vodniho prostiedi a v ojedinélych piipadech se mohou
objevit i v pitné vod¢. [3] Rezidua farmak a jejich metaboliti jsou obvykle detekovany ve
stopovych mnozstvich, ale i takto nizké koncentrace mohou mit toxické U€inky na zivotni

cey

prostiedi a organismy v ném zijici. [12]
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Obr. 1 Vstup lé¢iv a jejich metabolitti do Zivotniho prostredi. [9]

2.1.2 Vyskyt rezidui farmak v zivotnim prostfedi

Vyskyt 1é¢iv v zivotnim prostiedi (pfedevSim hormont) se stal pfedmétem zajmu
spolecnosti az vroce 1970. Hlavnim diavodem bylo zjiSténi, Ze pouzivané syntetické
steroidni hormony jsou obtizn¢ biologicky rozlozitelné. V poloviné devadesatych let bylo
mnohymi prizkumy dokazéano, ze farmaka se vyskytuji v odtoku z ¢istiren odpadnich vod.
[3] V dnesni dobé je vyskyt a vyznam rezidui farmak v ekosystému varujici a
znepokojujici. ZvySeny zajem je soustfedén piedevSim na rezidua farmak a potencidlni
polutanty. [12]

Tyto udalosti vedly k mnoha dal$im vyzkumim pro zjisténi vyskytu farmak v Zivotnim
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prostiedi. Diky néslednym experimentiim se podafilo detekovat 1éCiva a jejich slouceniny
ve splaskovych a odpadnich vodach, v odtoku z ¢istiren odpadnich vod, v povrchovych a
podzemnich vodach a dokonce i ve vodovodni vodé. [3]

Léciva casto maji podobné fyzikdlné-chemické vlastnosti jako jind Skodliva
xenobiotika, kterd se kumuluji v zivotnim prostfedi a nepfiznivé piisobi jak na vodni, tak 1
na suchozemské organismy. [12] Pro sledovani osudu farmak v Zivotnim prostfedi jsou
pouzivany snadno méfitelné polarni slouceniny napi. ibuprofen, karbamazepin a fibraty.
Dalsi skupinou 1éciv, které jsou Casto zkoumany a méfeny, jsou antibiotika. Diivodem je
jejich velka spotieba populaci a zaroven tendence k tvorbé rezistentnich mikrobialnich
kment.

Dtkazy o vyskytu 1éCiv a jejich metaboliti ve vodnim prostiedi a pidach vedou
k jednoznaénému zavéru, Ze nedochdzi k jejich ucinnému odstrafiovani, ani pomoci

¢isticek odpadnich vod, ani pfirozenym biologickym rozkladem v Zivotnim prostredi. [3]

2.1.3 Osud IéCiv a zpUsoby jejich eliminace

Presny osud 1éciv a jejich chovani ve vodném prostiedi nejsou zcela dostatecné znamy.
Diky tomu, ze farmaka z velké vétSiny nejsou t€kavymi latkami, je jejich Sifeni v Zivotnim
prostiedi vazano piedevs§im na transport vodnimi toky. [10]

Pro tc¢innou eliminaci 1é¢iv a celkové organickych latek z Zivotniho prostfedi jsou dva
zékladni procesy — sorpéni a degradaéni. V b&znych COV se uplatiuje predevsim sorpce
na aktivovany kal. [9] Biodegradace nastava bud’ za aerobnich podminek (aktivovany kal)
nebo za anaerobnich (vyhnivani a stabilizace). [10]

V neposledni fadé jsou procesy vyuzivajici ptimého rozkladu organickych polutantii
pomoci oxidace a redukce. Vyvoj téchto technik vedl ke vzniku samostatné oxidacni
skupiny, zvané - pokrocilé oxida¢ni procesy. Dostate¢nému rozsifeni téchto procesti brani

ekonomickd néarocnost. Hledaji se proto rGzné alternativy, mezi néz patii 1 Fentonova

reakce. [13]
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2.2 Fentonova reakce

V dneSni dobé se pro odstraniovani obtizné¢ biologicky rozlozitelnych polutanta
v hydrosféte uzivaji rizné pokrocilé oxida¢ni procesy (Advanced Oxidation Processes —
AOPs). Podstatou je oxidace latek na slouceniny jednodussi. Tyto procesy jsou zalozeny
na tvorbé volnych hydroxylovych radikala, které patfi mezi nejsilnéj$i oxidaéni Cinidla
(standardni redoxni potencial 2,8). [5] Velkou vyhodou téchto procest je nizkd selektivita
a efektivni rozklad organickych slou€enin, pfevazné na oxid uhli¢ity a vodu. Tyto metody
vSak maji 1 velkou nevyhodu, kterou je finan¢ni néaro¢nost. Vyjimku tvoii Fentonova
reakce. [13] Tato chemickd reakce, pozorovana prvné jiz na pocatku 20. stoleti H.J.H
Fentonem, je na jednu stranu fascinujici svou relativni jednoduchosti (Fe*" ionty s H,O,) a
na druhou stranu velmi ndroénd na pochopeni, diky sloZitému a dodnes ne zcela
objasnénému mechanismu. Reakce je stfedem z4jmu mnoha vyzkumd, jelikoZ je velmi
béznou, jak v biologickych, tak 1 v chemickych systémech. Pies vSechny mozné

experimenty jde stale o velmi kontroverzni téma. [7]

2.2.1 Mechanismus

Fentonova reakce je povazovana za velmi U¢innou metodu pouzitelnou pro oxidaci
organickych sloucenin, které jsou oxidativné rozkladany pomoci hydroxylovych radikald,
za pritomnosti zeleznatych iontl jako katalyzatoru. Zakladem je tato relativné jednoducha

reakce.

Iniciace Fe* + H,0, — Fe’*+"OH + OH " (1)

Pribéh reakce mezi zeleznatymi ionty a peroxidem vodiku je velmi rychly a prakticky
témef okamzit¢ vznika hydroxylovy radikal. Pribéh mechanismu, pifi kterém nasledné
vznikaji hydroxylové a hydroperoxylové radikaly, je pomérné slozity. Dochazi k mnohym
reakcim a vzdjemnym interakcim danych sloucenin. [14] Klasicky prubéh Fentonovy

reakce shrnuji nasledujici rovnice.
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Vznikajici zelezité ionty katalyzuji rozklad peroxidu vodiku:

Fe’* + H,0, » Fe** + HO; + H* )

Hydroxylové radikaly dale reaguji a vytvareji dalsi radikaly, napt. hydroperoxylové:

Propagace ‘OH + H,0, -» HO; + H,0 3)
*OH + Fe’" — Fe’* + OH~ (4)

Fe’* + HO; — Fe* + H* + O, (5)

Fe’ + HO; + H* — Fe’* + H,0, (6)

2HO; — H,0, + 0, (7)

Vznikajici hydroperoxylovy radikal HO," mé niz$i oxidacni schopnosti v porovnani
s hydroxylovym radikalem. Reakce (1)-(7) mohou byt celkové definovany jako disociace
peroxidu vodiku v pfitomnosti iontl zZeleza jako katalyzatoru. [15]

Hydroxylovy radikal také mlze oxidovat organickou latku a nasledné vznikly radikal
podléhéd dalsi oxidaci. Oxidace probihda velmi rychle. Je zavisla na teplot¢ a pocatecni
koncentraci Zeleznatych iontd. Pomér koncentrace peroxidu vodiku k organickému

substratu urcuje rozsah oxidace.

‘OH+RH - R"+H,0 9)
R*+H,0, > ROH+'OH (10)
R*+0, > ROO* — produkty (11)

Radikaly organickych latek mohou nésledné podléhat reakcim:
a) oxidaénim

R*+Fe’* - R + Fe™* (12)
R"+H,0—>ROH+H" (13)
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b) redukénim

R*+Fe’ - R +Fe™ (14)
R +H" > RH (15)

¢) dimerizacnim
R*+R" > RR (16)

Z reakci vyplyva, ze zajisténim optimalnich podminek (dostatecné dlouha doba reakce,
vhodné teplota a spravnd koncentrace peroxidu vodiku) je mozné dosahnout uc¢inného
rozkladu organického substratu. [6, 7, 16]

V ptipadé, ze jiz nejsou kdispozici zadné dal$i slouceniny, hydroxylové a

hydroperoxylové radikaly jsou zachytavany reakci se zeleznatymi ionty:
Terminace Fe™ +'OH — Fe** + OH~ (17)

Fe’* + HO; + H® — Fe™* + H,0, (18)

[7, 16]

2.3 Faktory ovlivhujici Fentonovu reakci

Pribéh a Géinnost Fentonovy reakce ovliviiuje fada riznych parametrd, jez je nutné brat
v uvahu, jak v praxi, tak pfi experimentech. Mezi klicové faktory patii predev§im vliv
hodnot pH, koncentrace peroxidu vodiku, Zeleznatych ionti a jejich poméry, reakéni doba,

struktura organické latky, reak¢ni teplota a charakteristika odpadni vody.

2.3.1 Vliv pH

Ucinnost Fentonovy reakce je velmi zavisla na hodnoté pH. Reak¢ni rychlost 1 ii¢innost
rozkladnych procest klesa s rostoucim pH. V klasické Fentonové reakci je pouzivan siran

zeleznaty jako zdroj Zeleznatych kationti a idealni pH se pohybuje okolo hodnoty 3.
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Maximalni katalytické aktivity Fentonovy reakce se dosahuje pti hodnotach pH 2,8-3. Pti
rustu hodnot pH nad hranici 3 dochazi ke srdzeni zeleznatych iontii ve formé hydroxidu
zelezitého a vede to k pfednostnimu rozkladu peroxidu vodiku na kyslik a vodu. Pfi velmi
kyselém pH (<2) dochazi k inhibici redukéni reakce zelezitych iontli s peroxidem vodiku a
tim regeneraci zeleznatych iontl. [17]

Pouzitim vhodného zdroje zeleznatych ionti miize Fentonova reakce probihat i za
neutrdlniho pH. Jednim z téchto zdroji je (NH4),Fe(SO4),.6 H,O (Mohrova stl), kterd je
dostatecné stald proti oxidaci vzdusnym kyslikem. Tato vlastnost je velmi uziteCnou pfi
jejim pouziti v klasické Fentonové reakci. Mohrovu stl je tedy mozné pouzit jako zdroj
zeleznatych iontli pro Fentonovu reakci v neutralni oblasti pH s téméf stejnymi a Casto 1

lepSimi vysledky. [18]

2.3.2 Vliv reakeni teploty

Zvysena teplota ma pozitivni vliv na kinetiku a u¢innost Fentonovy reakce. Vliv teploty
na ucinnost Fentonovy reakce vSak neni tak vyrazny v porovnani s jinymi faktory, které ji
ovliviiuji. Pro efektivni pribéh reakce nejsou vhodné teploty piili§ nizké ani ptilis vysoké.
Pti teploté nizsi nez 8,3 °C dochézi ke sniZeni rychlosti poc¢atecnich stadii reakce, tudiz je
negativné ovlivnéna celkova rychlost reakce. Naopak pfi zvyseni reakéni teploty nad 50 °C
dochazi k poklesu ucinnosti kvili rozkladu peroxidu vodiku na kyslik a vodu. Rychlost
rozpadu se zvySuje 2,2krat kazdych 10°C v teplotnim rozmezi 20-100°C. Za
nejoptimalnéj§i jsou povazovany hodnoty teploty v rozmezi 20-30 °C, jelikoz v tomto

rozmezi je prokazana nejvyssi reakéni ucinnost. [17, 15]

2.3.3 Vliv davek peroxidu vodiku, Zeleznatych iontl a jejich poméry

Mnozstvi Zeleznatych iontl a peroxidu vodiku jsou dva velmi uzce souvisejici faktory,
které vyznamné ovliviiuji proces Fentonovy reakce. Pomér mezi zeleznatymi ionty a
peroxidem vodiku ovliviiluje zachytavani hydroxylovych radikalt i rychlost produkce,

jejich optimalni molarni pomér je 1:10 (Fe*": H,0,).
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Dévkou ptidaného peroxidu vodiku je siln¢ ovlivnén stupen oxidace organické latky,
coz nachézi velké uplatnéni u téch latek, jejichz meziprodukty jsou toxické. Mnozstvi
peroxidu vodiku obvykle odpovida teoretickému stechiometrickému mnozstvi potiebnému
k produkei kysliku. V praxi je vSak dané mnozstvi zjiStovano pfedevs§im experimentalné,
v zavislosti na poc¢atec¢ni koncentraci daného polutantu.

Pocate¢ni reakéni rychlost je zéavisla na mnozstvi pfidaného katalyzatoru. Piesné
mnozstvi katalyzatoru, jez je nutno do reakce pridat, se stanovuje experimentalné.
Experiment je zaloZen na poznatku, Ze s rostouci koncentraci katalyzatoru se zvySuje
ucinnost odstranovani organickych latek az do urc¢itého bodu, kdy dalsi ptidavek
katalyzatoru nevyvola zadnou odezvu.

Oxidace za¢ne probihat jen za podminek, kdy je davka katalyzatoru mens$i nez davka
peroxidu vodiku. Pokud vSak pouZzité mnozstvi katalyzatoru pfevazi mnozstvi peroxidu
vodiku, proces se obrati v chemickou koagulaci, coz mé za nasledek zna¢né zpomaleni, az

zastaveni procesu. [15, 17, 19]

2.3.4 Vliv reakCni doby

Vhodna reakcéni doba pro uspésny prubéh Fentonovy reakce se urcuje dle struktury a
koncentrace dané organické latky, davky katalyzatoru a stupné znecisténi odpadni vody.
Pro latky s jednodussi strukturou je vhodna reakéni doba v fadech desitek minut (napt. pro
oxidaci Fenolu 30-60 min). U latek slozitéjSich struktur, ¢i vySSich koncentraci se
pohybuje idedlni reakéni doba v tadech hodin. Urcit konec reakce muze byt celkem
obtizné. Pfitomnost zbytkového peroxidu vodiku miize zasahovat do mnoha analyz
odpadnich vod. Muze byt odstranén zvySenim hodnot pH na 7-10 nebo neutralizaci
roztokem hydrogensific¢itanu.

Pribéh reakce je mozno pozorovat pomoci charakteristickych barevnych zmén

(ztmavnuti) odpadnich vod po pfidani peroxidu vodiku. Po kompletnim pribéhu reakce

dojde k opétovnému zesvétlani reakéniho roztoku. [19]
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2.4 Modifikace Fentonovy reakce

S ohledem na obrovsky zajem o Fentonovu reakci se stile vyvijeji nové zplsoby a
modifikace této reakce, jez nesou oznaceni Fenton-like reaction. Mezi nejvyznamnégjsi a

nejpouzivanéjsi modifikace patii foto-Fentonova reakce a elektro-Fentonova reakce. [20]

2.4.1 Foto-Fentonova reakce (FFR)

Tato fotokatalytickd reakce patii mezi nejucinnéj$i metody pouzivané pro generovani
hydroxylovych radikali. K jeji realizaci vedlo zjisténi, ze UV zafeni podporuje disociaci
oxidantu a tvorbu vysoce reaktivniho radikalu. Bylo prokézano, Ze pti ozafeni svételnym
zdrojem o piijatelné vinové délce (180400 nm), tedy viditelnym nebo UV svétlem,
funguji zelezité ionty jako katalyzator pii tvorbé hydroxylovych radikalii a reak¢ni rychlost
Fentonovy reakce se vyznamné zvysi. Probihd tedy tzv. foto-fentonova reakce, pfi niz

dochazi k produkci hydroxylovych radikali a zaroven k obnové Fe".

Fe** + H,0—"> Fe* + H"+'OH (19)
[20]

2.4.2 Elektro-Fentonova reakce (EFR)

Pouziti této reakce je vhodné pro degradaci vétSiny organickych sloucenin, zahrnujicich
toxické a biologicky Spatné rozlozitelné latky. Na katodé dochazi k redukci rozpusténého

kysliku, jimz je dany roztok probublavén, za tvorby peroxidu vodiku.
O, +2 +2H" - H,0, (20)

Vznikajici peroxid vodiku mlze poté reagovat s externé pridavanymi zeleznatymi ionty
a produkovat hydroxylové radikdly, coz je klasicka Fentonova reakce. Vyhodou EFR
oproti klasické Fentonové reakci je velmi pfesné davkovani peroxidu vodiku podle
dodéavaného proudu a tim je dosazeno snadnéj$i manipulace a kontroly nad pouZzivanym

mnozstvim peroxidu vodiku. [21]
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2.4.3 Fotoelektro-Fentonova reakce (FFR)

Byly prokazany pozitivni G€inky ultrafialového (UV) zafeni na EFR. Pokud dochazi
béhem elektrolyzy k osviceni reakce UV zéafenim ¢i viditelnym svétlem, vyrazné se
zvySuje ucinnost reakce. UV zéafenim je podporovéna generace Zeleznatych iontd, tudiz je
zvySen 1 jeho katalyticky efekt.

Kombinace metody EFR a UV zafeni byla nazvana Fotoelektro-Fentonova reakce. Byla

prvné navrzena pro rozklad 4-chlorfenolu (Brillas 1998). [21, 22]

2.5 Léciva sledovana v zivotnim prostredi

2.5.1 Nesteroidni protizanétlivé latky (NSPZL)

rrrrr

skupin  1é¢iv. Jsou charakteristické svymi antipyretickymi, analgetickymi a
antiflogistickymi ucinky. Nicméné€ u nich byly prokazany i nezddouci u€inky ovlivitujici
hepatélni, kardiovaskularni a gastrointestinalni systém. [23] Typickym projevem je
poSkozeni zaludecni sliznice, snizené prokrveni ledvin ¢i gastrointestinalni krvéceni.
Nejcastéji jsou pozorovany nezadouci ucinky v oblasti zaludku a stfev. [§]

Jak pozitivni, tak i negativni G€inky téchto 1é¢iv se odvijeji od jejich schopnosti
inhibovat enzym zvany cyklooxygenasa (COX), ktery se v téle vyskytuje ve dvou formach
- konstitutivni (COX-1) a inducibilni (COX-2). NSPZL zplsobuji neselektivni inhibici
obou forem, ¢imz dochazi ke sniZzeni zanétlivych procest, ale 1 k vzniku nezadoucich
ucinkdt napt. kvili inhibici COX-1, jejiz produkty maji ochranné Uc¢inky na Zalude¢ni
sliznici.

Po chemické strance jde o velmi nejednotnou skupinu farmak, ale maji fadu spole¢nych
farmakodynamickych vlastnosti a tudiz i stejné indikace. V soucasnosti existuje nékolik
desitek NSPZL, z nichZ cca 20 tvofi hlavni komponenty stovek hromadné vyrabénych
1é¢ivych ptipravkl tlumicich bolest. [24]

Vybér vhodného 1éciva ze skupiny NSPZL je uren pomérem mezi terapeutickym a
nezadoucim ucinkem latky v daném individualnim pfipad¢. Ve vétsin€é zemi jsou dostupné
bez lékarského predpisu, ale lékafi stdle hraji hlavni roli v poradenstvi ohledné

nejvhodnéjsiho farmaka pro daného pacienta a potiebnou 1écbu. [23]
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Kyselina salicylova

Kyselina salicylova je charakteristickym ptedstavitelem skupiny NSPZL. Jde o dobré
analgetikum, G¢inné antipyretikum a ve vySSich davkdch (nad 3 g/den) ma dobré
protizadnétlivé ucinky. [24] Akutni intoxikace se vyvine pii davce vyssi nez 10 g, kdy
dochdzi k poruseni acidobazické rovnovahy krve. Zakladnim mechanizmem ucinku je

ireverzibilni inhibice enzymu COX zapojeného do syntézy prostaglandinii. [8]

O

OH

OH

Obr. 2 Kyselina salicylova

Diklofenak

Tento derivat fenyloctové kyseliny ma analgeticko-antipyretické i protizanétlivé t€inky.
Ve srovnani s naproxenem a kyselinou salicylovou vykazuje vyssi Gc¢innost. [24] Diky
vysoké ucinnosti se podava v nizkych davkach. Optimalni denni davka je 50-150 mg.
Metabolizace v téle probihd velmi rychle, elimina¢ni polocas je 1-2 hod. [8] Diklofenak je
pouzivan pii 1é€bé akutnich i chronickych stavli, pfedev§im revmatoidni artritidy a

osteoartritidy. Nezadouci u€inky jsou obdobné jako u ostatnich NSPZL. [24]

8]

HO Cl

cl

Obr. 3 Diklofenak
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Naproxen

Naproxen je pouzivan, pokud neni uspésna terapie kyselinou salicylovou. Naproxen ma

-----

zan&tech, nekdy je podavan i u migrény. Nezadouci ucinky se projevuji velmi ziidka.

8, 24]
“ .
OH
\\“D

Obr. 4 Naproxen

O

Acetaminofen

Acetaminofen je ucinné analgetikum-antipyretikum bez antiflogistické aktivity.
Doporucend denni davka je 0,5-1,0 g. Intenzita ¢inku davek odpovidd ucinku kyseliny
salicylové ve shodnych davkéch. [25] Acetaminofen je tedy pouzivan jako alternativa,
pokud kyselina salicylova vyvola nezaddouci uCinky (zazivaci potize, zvySené krvéceni).
Acetaminofen vSak nemd dostate¢né silné protizanétlivé ucinky, nemiize byt v této indikaci
pouzit samostatn€. [24] Je uzivan na snizeni teploty pifi horeCce, na utiSeni lehkych a
sttedn¢ silnych bolesti napt. bolesti zubt, bolesti hlavy, bolesti zad, bolesti kloubli a svala
pii chiipkovych onemocnénich a pii bolestivé menstruaci. [25] VéEtSinou je dobfe snasen.
Predavkovani acetaminofenem je potencidlné smrtelné u vSech skupin pacientii. Intoxikace

nastava pii jednorazové davce vyssi nez 10 g. [§]

HOD

\D
%

Obr. 5 Acetaminofen
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Ibuprofen

Ibuprofen ma dobra antiflogistické a analgetické t€inky. Je vhodny pro terapii akutnich
bolestivych stavil, zadnétlivych a degenerativnich kloubnich chorob i u bolesti zubt. [8]
Zmiriiuje bolest, otoky a horeCku zpusobené zanétem. [25] Nezadouci ucinky jsou

vyvolany malokdy. Patii k voln€ prodejnym NSPZL. [24]

QH

Obr. 6 Ibuprofen

2.5.2 Antiepileptika

Antiepileptika jsou farmaka vyuzivana k 1écbé riiznych forem epilepsie. Mechanismus
ucinku je zaloZen na blokaci vzniku epileptického vyboje a omezeni jeho nasledného Sifeni

v CNS. [8]

Karbamazepin

Karbamazepin je ucinné antiepileptikum, které kromé antikonvulzivnich w¢€inkt
vykazuje také ucinky neurotropni, psychotropni a analgetické u bolesti neurogenniho
ptivodu. Karbamazepin je vyuzivan piedevsim k 1éCbe epilepsie a prevenci epileptickych

zachvati. Je vhodny pro monoterapii i kombinovanou 1é¢bu. [26]

/J\"\‘\
H 4N 0

Obr. 7 Karbamazepin
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3 Experimentalni ¢ast

3.1 Pouzité chemikalie

Pro experiment byly pouzity tyto chemické latky: acetaminofen (Sigma Ultra, >99,0%),
diklofenak (I€kopisné Cistota, Zentiva), ibuprofen (I€kopisna Cistota, Zentiva), naproxen
(99,9% Cistota, Sigma), karbamazepin (Iékopisna Cistota, Zentiva), chloroform (Cisty,
Lachema, destilovany pied pouzitim), peroxid vodiku (Lach-ner, 30%, p.a.), siran
zeleznato-amonny hexahydrat (Mohrova sil, Lachema, Cisty), kyselina salicylova (p.a.,
Lachema CR), kyselina octova (&istota p.a., Merck), methanol pro HPLC (Lab-Scan) a
siran hote¢naty bezvody (Lach-Ner, cisty). K ptfipravé roztokli a mobilnich fazi byla

pouzita deionizovana voda pfipravena na pfistroji Demiwa 3 roi.

3.2 Pristroje

HPLC analyzy extrakti byly provadény na kapalinovém chromatografu Shimadzu,
sestavajiciho z vysokotlakého cerpadla Shimadzu LC20AD a detektoru Shimadzu
SPD20A. K nastfiku na kolonu byl pouzit davkovaci ventil Rheodyne s néstiikovou
smyckou o objemu 20 pl. Data zdetektoru byla vyhodnocena programem Clarity.
K analyzadm byla pouZita kolona 250 x 4,6 mm, plnénéd sorbentem Reprosil 100 C-18, 5
um. Podminky analyz jsou uvedeny v tabulce (Tab. 1).
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Tab. 1 Slozeni mobilnich fazi a vinové délky pro detekci zkoumanych analyt. Pritok mobilni faze 1 ml/min.

A
Lécivo Mobilni faze [nm]
acetaminofen Mg?o}/f Iéi? (?(? 8’}/;’) ) 249
) 3
: MeOH:H,0 8:2(v/v),
diklofenak 0.1% CH;COOH 280
. MeOH:H,0 8:2(v/v),
ibuprofen 0,1% CH;COOH 230
MeOH:H,0 6:4(v/v),
naproxen 0,1% CH,;COOH 271
. MeOH:H,0 6:4(v/v),
karbamazepin 0.1% CH,COOH 785
kys. MeOH:H:0 6:4(vA), 4.
salicylové 0,1% CH;COOH

Extrakty z reak¢nich smési predseparovanych HPLC byly analyzovany na hmotnostnim
spektrometru typu Bruker-Esquire 3000 (ESI).

Dale byly pouzity piistroje: magnetickd michacka IKA-basic (IKA, SRN), rota¢ni
vakuova odparka Laborota 4002 (Heidolph, SRN) a dalsi bézné laboratorni vybaveni.

Hodnota CHSK pro zpracovavany roztok kyseliny salicylové byla stanovena na Ustavu

technologie vody a prostitedi VSCHT v Praze.

3.3 Realizace Fentonovy reakce

Bylo pfipraveno 6 roztokl 1€¢iv v deionizované vod¢é o definované koncentraci (viz
Tab. 2). Do 1 1 takto pfipraveného roztoku kazdého farmaka bylo pfidano 5,5 ml roztoku
Mohrovy soli (¢ = 1 g/l) a 25 pul 30% peroxidu vodiku za sou¢asného michani roztoku na
magnetické michacce. Reakce probihala pfes noc za laboratorni teploty. Nasledujici den

byl zjistovan tubytek léCiva pomoci tenkovrstvé chromatografie (roztok vzorku byl

25



srovnavan s roztokem standardu). K vzorkiim vykazujicim ptitomnost vychozi latky, bylo
pridano dal$i mnozstvi peroxidu vodiku (viz Tab. 2) a reakce probihala dalSich 24 hodin.
Pridavek byl v pfipadé¢ potieby opakovan a reakce byla povazovéana za dokon¢enou, pokud
nebylo mozné 1é€ivo jednoznacné detekovat tenkovrstvou chromatografii. Soub&ézné byly
provedeny experimenty ve stejném uspotradani bez pifidavku Mohrovy soli, aby se

vyloucila moznost destrukce molekuly samotnym peroxidem vodiku.

Tab. 2 Pouzité vychozi koncentrace roztokt 1é¢iv, pfidavek peroxidu vodiku jako nasobky jednotlivé davky
25 pl pro reakci na 24 hodin a celkova doba reakce T. Zakladni davka peroxidu vodiku byla odvozena

z hodnoty CHSK pro testovany roztok kyseliny salicylové.

C Vh202 T

Lécivo [mg/1] [ul] [h]
acetaminofen 16 1x25 24
diklofenak 35 5x25 120
ibuprofen 22 1x25 25
naproxen 27 7x25 168
karbamazepin 25 11x25 264
kys. salicylova 15 1x25 24

3.4 lzolace produkt

Po ukonceni reakce byla cela reakéni smeés (1 1) po ¢astech extrahovéna chloroformem
v 250ml délici nalevce (na 200 ml roztoku 1é€iva bylo pouzito: 20 ml CHCl3). Extrakty do
chloroformu byly spojeny a suSeny pies noc bezvodym siranem hote¢natym. Susidlo bylo
nasledné odfiltrovano a chloroform odpafen za vakua. Odparek byl poté rozpustén v 1 ml

methanolu a takto pfipraveny vzorek byl pouZit pro dalsi analyzy.
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3.5 Analyza extrakta

Vzorky extrahované organické hmoty byly analyzovany pomoci HPLC za tucelem
stanoveni zbytkového mnozZstvi vychozich substanci a z dlivodi posouzeni mnoZstvi a
charakterii produktii Fentonovy reakce jednotlivych 1é¢iv. Podminky analyz jsou uvedeny

v tabulce (Tab. 1).

Kromé uvedenych vlnovych délek pro detekci byly soubézné detegovany
chromatogramy pii vlnové délce 215 nm jako universalni detekce.

Extrakty z reakénich smési predseparovanych HPLC byly analyzovany na hmotnostnim
spektrometru ionizaci elektrosprejem. Analyza latek pomoci MS byla pouzita pro zjiSténi

molekularni hmotnosti a charakteru vznikajicich produktii Fentonovy reakce.
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4 Vysledky a diskuse

V soucasnosti, kdy otazka pfitomnosti rezidui organickych slou¢enin v ekosystému
nabyva atraktivity i daleZzitosti, je vyvijena fada metod, které by byly schopny tyto latky
odstraiovat nebo alespoii snizovat jejich koncentrace. Znac¢nou cast organické
kontaminace tvofi pravé rezidua bézné uzivané spotifebni chemii a farmaceutickych
preparati. Vzhledem k tomu, Ze vstupni branou téchto latek do ekosystému jsou komunalni
odpadni vody, je vhodné se zaméfit na jejich CiSténi i z hlediska vySe diskutovanych
substanci.

Soucasné Cistirenské technologie jsou schopny odstranit pouze ¢ast téchto specidlnich
organickych sloucenin. Nové dodate¢né metody jsou vyvijeny na bazi chemickych,
fyzikalnich 1 biologickych procest. U technologii, které rozkladaji ¢i modifikuji organické
slouceniny, je vSak cCasto piehlizen fakt tvorby novych substanci s nepiedvidatelnou
toxicitou. V technologické praxi se ubytek kontaminace vyjadiuje obvykle jako zména
hodnot CHSK ¢i TOC. Uvedené parametry vSak neposkytuji jakoukoliv informaci o typu
pfemény a vzniku novych latek. Vzhledem ktomu, Ze v disledku probihajicich
degradacnich reakci se mohou tvofit slouceniny vysoce toxické, je vhodné se zaméftit nejen
na celkovou ucinnost procesu vzhledem k hodnotam CHSK a TOC, ale pokusit se zjistit 1
pocet a druh vznikajicich latek.

Vzhledem ktomu, Ze cilem prace nebyla optimalizace Fentonovy reakce, nybrz
priblizna orientace v po¢tu nové vznikajicich sloucenin, byl zvolen nejjednodussi zptsob
provedeni s Mohrovou soli, ktery nevyzaduje nastaveni optimalni hodnoty pH. Nakonec

v redlné technologii se stejné neda predpokladat uprava pH velkych objemi odpadni vody.

4.1 Vyhodnoceni uc¢innosti rozkladu farmak

M¢étenim zbytkovych koncentraci studovanych latek po provedeni reakce pomoci HPLC
byly stanoveny pfiblizné ucCinnosti rozkladu matetské substance. U acetaminofenu,
naproxenu, karbamazepinu a kyseliny salicylové bylo nalezeno pod 1 % pivodniho
mnozstvi. U diklofenaku a ibuprofenu byla uc¢innost podle HPLC signalu pfiblizné¢ 80 %,
redlnd ucinnost je vyssi, nebot’ se dale prokdzala nehomogenita integrované¢ho piku a
pouzita plocha z HPLC méfeni pfedstavuje souctovy signal residua matetské latky a n¢jaké

jeji transformované formy (Tab. 3).
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Tab. 3 U¢innost rozkladu pro jednotliva farmaka.

Lécivo n (%)
acetaminofen >99
diklofenak 80
ibuprofen 80
naproxen >99
karbamazepin >99
kys. salicylova >99

4.2 Produkty rozkladu farmak

Z dtvodu posouzeni rozkladu studovanych latek pfi Fentonoveé reakci byly analyzovany
extrakty reak¢énich smési pomoci HPLC, kdy byla provedena detekce pii vinové délce
typické pro analyzu matetské substance a soubézné detekce pii 215 nm, jako univerzalngjsi
detekce. Na obréazcich jsou pro snadnéjsi orientaci uvedeny jesté¢ chromatogramy vychozi
latky. U obrazkt (Obr. 8 — Obr. 14) je pouzito barevné rozliSeni signalt: cerna — standard

(UV2), cervend — produkty (UV2), modréd — produkty (UV1).

Acetaminofen

V piipadé acetaminofenu (Obr. 8) lze pozorovat vznik minimalné¢ dvou novych latek,
z nichz jedna ma zjevn¢ absorpci odpovidajici pfitomnosti aromatického jadra. MS analyza
izolované frakce s retenci 4,8 min. vykazuje latku s m/z 222, kterd pravdépodobné souvisi
s matefskou substanci vzhledem k aromatickému charakteru. Izolovana frakce odpovidajici
piku s maximem v ¢ase 3,7 min odpovida slouc¢eniné¢ s m/z 301, nicméné¢ nevykazuje

absorpci obvyklou pro aromatické slouceniny.
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[mt]

— acetaminophen-standard - UV2
— acetaminophen-vzorek - UV1

600~
— acetaminophen-vzorek - UV2

500+

400

Vaoltage

300+

200

100

[min.]

Obr. 8 Chromatogram ziskany separaci na HPLC srovnavajici standardni roztok acetaminofenu s produkty

vznikajicimi po priubéhu Fentonovy reakce (UV1 = 249 nm, UV2 = 215 nm).

Diklofenak

Na obrazku (Obr. 9) je srovnani chromatogramu diklofenaku a extraktu reakéni smési
po jeho zpracovani Fentonovou reakci. Signal sretenci 5,32 min vykazuje absorpci
odpovidajici aromatickym sloucenindm a molekularni pik s m/z 215. Analyza MS spektra
nevykazuje pfitomnost piivodnich, na aromét vazanych, atomii chloru. Hypoteticky lze
potom produkt povaZovat za dechlorovany, dvakrat hydroxylovany analog diklofenaku,

ktery navic postrada ptivodni acetylovou skupinu.

[m¥]

— Didofenac standard - Uv2
— diclofenac-vzorek - UV2
600+

[min.]

Obr. 9 Chromatogram ziskany separaci na HPLC srovnavajici standardni roztok diklofenaku s produkty

vznikajicimi po prub¢hu Fentonovy reakce (UV1 =280 nm, UV2 =215 nm).
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Ibuprofen

Analyza rozkladnych produktd ibuprofenu neprokézala pfitomnost majoritniho
produktu rozkladu pii Fentonové reakci. MS analyza rovnéZz nedala jasnéjsi vypovéd o
charakteru vznikajicich latek. Pfi pokusu popsat interferujici substanci z kvantitativni
HPLC analyzy lze dojit pouze k zavéru, ze se pravdépodobné jednd o zdvojenou

modifikovanou molekulu ibuprofenu.

[mv]

— ibuprofen-standard - Uv2
600+

— ibuprofen-vzorek - UV2
5004

400+

3004

‘oltage

2004

100

Time [min.]

Obr. 10 Chromatogram ziskany separaci na HPLC srovnavajici standardni roztok ibuprofenu s produkty

vznikajicimi po prib¢hu Fentonovy reakce (UV1 = 230 nm, UV2 =215 nm).

Karbamazepin

V ptipadé¢ karbamazepinu (Obr. 11) byl nalezen jen jeden nové vznikly signal s absorpci
pouze pii 215 nm. MS analyza odpovidajici frakce neukézala ptimou souvislost v piivodni
molekulou karbamazepinu a je tedy sporné, zda se vibec jedna o latku souvisejici
s vychozim karbamazepinem, €1 o kontaminaci vzorku. Ze ziskanych MS dat nebylo

mozné urcit typ latky.
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— karbamazepin-standard - UV2
600 — karbamazepin-vzorek - UV2

400~

-

Vaoltage
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Obr. 11 Chromatogram ziskany separaci na HPLC srovnavajici standardni roztok karbamazepinu s produkty

vznikajicimi po priubéhu Fentonovy reakce (UV1 = 285 nm, UV2 =215 nm).

Kyselina salicylova

V ptipadé kyseliny salicylové je situace opét obtizné feSitelnd. Chromatogramy sice
davaji prehled o nékolika substancich s absorpci v oblasti typické pro aromaty, nicméné je
jich n¢kolik a jsou ve velmi nizkych koncentracich. Vysledek je v souladu s obecné
dokumentovanymi vlastnostmi kyseliny salicylové, ktera ochotné podléhd rozkladnym
procestim v technologii ¢isténi odpadnich vod. Lze pouze konstatovat, Ze ke kompletnimu
rozkladu nedochazi ani pfi Fentonové reakci za pouzitych podminek. Posouzeni struktury a

toxicity vznikajicich produkti neni mozné na zéklad€ provedeného experimentu.

05 — kys.salicylova standard - UV2
— kys.salicylova-vzorek - UV2

Woltage

0'5'4#_['\&,\_,\_,__
Dru%/_’\/%’“

Time

[min.]

Obr. 12 Chromatogram ziskany separaci na HPLC srovnévajici standardni roztok kyseliny salicylové s

produkty vznikajicimi po pribéhu Fentonovy reakce (UV1 =303 nm, UV2 =215 nm).
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Naproxen

Na obrazku (Obr. 13) je srovnani chromatogramii extraktl po Fentonové reakci se
standardem naproxenu. Zjevny je vznik dvou latek souvisejicich s matefskou substanci —
naproxenem s retencemi 7,31 min. a 11,39 min. Tyto molekularni piky s m/z 279 a 281
odpovidaji modifikovanym molekuldm naproxenu s vétsi polaritou, coz se celkove shoduje

s principem Fentonovy reakce.

[mv]
— naproxen-standard - V2
600+ — naproxen-vzorek - UV2

400~

‘oltage

200+

1] 5 10 15 20 25
[min.]

Obr. 13 Chromatogram ziskany separaci na HPLC srovnavajici standardni roztok naproxenu s produkty

vznikajicimi po prib¢hu Fentonovy reakce (UV1 =271 nm, UV2 =215 nm).
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5 Zaver

V této praci bylo studovano chovani Sesti farmak - acetaminofenu, diklofenaku,
ibuprofenu, karbamazepinu, naproxenu a kyseliny salicylové — ve Fentonov¢ reakci s cilem
zjistit, zda béhem procesu nevznikaji dalsi slouceniny, které by mohly pii praktickém
pouziti v technologii ¢isténi odpadnich vod byt toxi¢tejsi v zivotnim prostiedi, nez farmaka
vychozi. Analyzou reakénich smési bylo prokdzano, ze v procesu nedochazi k totalni
oxidaci. Pomoci HPLC bylo nalezeno mnoho produktii, u kterych byl proveden pokus
analyzovat jejich charakter pomoci MS spekter. Vzhledem k nepatrnym koncentracim na
pozadi kontaminace latkami z pouzitych ¢inidel a rozpoustédel, se nepodafilo urcit presnou
strukturu, coz ani nebylo cilem prace. Bylo mozné alesponn urcit molekularni ionty
pravdépodobnych produkti. Celkem ziejmou je dechlorace diklofenaku a hydroxyla¢ni
reakce aromatu, které jednak odpovidaji principu Fentonova procesu a které mohou byt
jasn¢ identifikovany podle vzijemnych poloh standardi a produkti na HPLC
chromatogramech. Krom¢ acetaminofenu a kyseliny salicylové, které v tomto ohledu
vykazuji anomalni charakter, je tento fakt potvrzen.

Na zaklad¢ ziskanych vysledkl lze konstatovat, ze ani AOP zjevné nefunguji beze
zbytku a bude tfeba vénovat velkou pozornost identifikaci vznikajicich produkta, pokud by
tato technologie méla byt soucasti procest zpracovavajicich odpadni vody nasledné
vypousténé do ekosystému. Pfitomnosti rezidudlnich meziproduktii se ziejmé¢ nebude
mozné vyhnout ani optimalizaci procesu, protoze redlné zneciSténi a tedy i1 substrat je
multikomponentni a jen stézi bude mozné optimalizovat proces do totadlni oxidace

substratu.
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