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Environmentalni vyzvy pro farmaceutika:
Perzistence a akumulace v ekosystémech

LécCiva se Siroce vyuzivaji nejen v humanni a veterinarni medicing,
ale také jako aditiva v krmivech pro hospodarské zvitata. Vzhledem k
jejich vysoké biologické ucinnosti i pfi velmi nizkych koncentracich
setrvavaji tyto specifické kontaminanty ve stopovém mnoZzstvi v
zivotnim prostredi. Podobné jako pesticidy maji [éCiva schopnost
bioakumulace v rlznych sloZkadch ekosystému. ProtoZze bézné
Cistirny odpadnich vod nedokazou tyto latky ucinné odstranit,
pronikaji do zivotniho prostredi, v€etné povrchovych a podzemnich

vod, a mohou taktéz kontaminovat zdroje pitné vody.

Léciva jako ,nové” pesticidy...

Léciva tvofi rozsadhlou a chemicky rozmanitou skupinu
latek, kterd se neustéle rozs$ifuje. Jsou charakterizovéna
Sirokou Skalou klinickych uc¢inkd a masovym pouzitim,
¢asto az naduzivanim, v humanni i veterindrni mediciné.
Z pohledu Zivotniho prostfedi jsou klasifikovana jako
organické mikropolutanty, protoze se ve vodach vyskytuji
v nizkych koncentracich (v rozmezi ng/l az ug/l). Jak
vefejnost tak odborniky znepokojuji nejen negativni
dopady na pfirodni ekosystémy, ale i jejich pfitomnost v
pitné vodé a souvisejici vliv na lidské zdravi. Dllezity je
také vyznamny podil na vzniku antimikrobialni rezistence
(AMR), kterad zna¢né komplikuje |é¢bu infek&nich nemoci
a predstavuje naro¢nou vyzvu pro soucasnou i budouci
medicinu.

Léciva se mohou do Zivotniho prostfedi dostat rdznymi
zpusoby. Jednim z hlavnich zdrojd kontaminace je odpadni
voda z doméacnosti a zdravotnickych &i socialnich zafizeni,
kterdobsahujelidskoumocg, fekdlie, ale také nespotiebovana
nebo prodla IéCiva. DalSim vyznamnym znecistujicim
faktorem je odpadni voda z farmaceutického primysilu.
Cistirny odpadnich vod (COV) tak v kone&ném dasledku
samy prispivaji ke kontaminaci zZivotniho prostfedi, protoze
nejsou schopné u¢inné eliminovat IéCiva, jez se dale Sifi v
ptirodé [1].
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Obrazek 1: llustrativni foto

K tomu dochazi prostfednictvim vycisténych odpadnich
vod vypousténych do povrchovych vod a Cistirenskych
kall pouzivanych jako hnojiva. Vyznamny podil ma
také ZivocCisnd vyroba, jelikoz hospodarskd zvirata
vylucuji 1é¢iva moci a vykaly, coz vede ke kontaminaci
prostfednictvim akvakultury, pastvy a aplikaci hnoje na
zemédélské pudy. Farmaka se do Zivotniho prostfedi
dostévaji jak v nezménéné, tak v metabolizované formé;
ta vznikd pfeménou latek v téle na mobilngjsi vice polarni
slouceniny.

Finsko 1985
Svédsko 1859
Cesko 1808

Norsko 1685
Novy Zéland 1603
Dansko 1633
Velka Britnie 1607
Slovensko 159
Chile 1559

Madarsko 1589
Spanéisko 1520
Recko 1491

Island 1427
Slovinsko 1383
Chorvatsko 1372
Francie 1364

Kanada 1306
Nizozemi 1282
Turecko 1266

Italie 1285
Belgie 1217
Litva 1216
Estonsko 1182
Lotyssko 1138
Korea o1
Australie 26
lzrael 896
Rakousko 797
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Obrdazek 2: llustrativni pfehled spotfeby humdnnich IéCiv a jejich me-
zindrodni porovndni, na kterém se podili 29 ¢lenskych statu Organiza-
ce pro hospoddfskou spoluprdci a rozvoj (OECD) a Chorvatsko, které
pravideln& poskytuji data. Udaje zohledriuji velikost populace.
(Zkratka DDD/1000/d = Definované denni ddvky na 1 000 obyvatel
za den)
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Evropska legislativa

Legislativa regulujici kvalitu rdznych typl vod postupné
zavadi léCiva do svych platnych dokumentl, a to na
evropské i regionalni urovni. V souvislosti s komunalnimi
odpadnimi vodami byl pfedstaven navrh prepracované
smérnice, kterd se zabyva jejich ¢i§ténim, ¢imz je legislativni
proces v tomto pfipadé témé&F u konce. Clenskym statam
bude nové uloZena povinnost zajistit jednak monitorovani
antimikrobialni rezistence (u aglomeraci se 100 000 a
vice ekvivalentnimi obyvateli) jednak odstrafiovani co
konce roku 2045 na véech COV se zatizenim 150 000 a vice
ekvivalentnich obyvatel). Pro Ucely posouzeni, zda bylo
dosaZeno pozadovaného minimalniho procenta odstranéni
(80 %), bude nutné sledovat 12 parametrt rozdé&lenych do
dvou kategorii, pficemz se témé&r vyhradné jedna o IéCiva.
Relevantni slou¢eniny jsou vypséany v Tabulce 1.

Tabulka 1: LéCiva, kterd jsou soucasti specifikovanych evropskych le-
gislativnich dokumentt a doporuceni

VODA

Odpadni | Povrchova Podzemni
B 13] 3]

ANTIBIOTIKA

Azithromycin

Erythromycin

Clarithromycin X

Sulfamethoxazol X
Citalopram X

Venlafaxin X

Karbamazepin X X X
Primidon

BETA BLOKATORY

DIURETIKA

NESTEROIDNi ANTIFLOGISTIKA A ANTIREVMATIKA

Diclofenak X X
Ibuprofen X
17-alpha-ethinylestradiol X
17-beta-estradiol X X
Estron X

PSYCHOLEPTIKA

LATKY PUSOBICi NA RENIN-ANGIOTENSINOVY SYSTEM

Irbesartan X
Candesartan X
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Léciva v Cistirnach odpadnich vod

V laboratofich spole¢nosti ALS byla v rdmci vyzkumnych
projektd testovdna mira odstranéni farmak pfi vyuziti
konvenéniho mechanicko-biologického precisténi
odpadnich vod. Tento postup je pouZivdn v béznych
meéstskych Cistirndch odpadnich vod. Ziskané vysledky
jsou uvedeny v grafech na Obrazku 3. Obréazek 3a) se
zaméfuje na nejcastéji detekovand lécCiva v nejvys$sich
koncentracich. Mira eliminace v tomto pfipadé dosahuje
80 — 90 %. Na Obrazku 3b) jsou vyobrazena farmaka
navrzena prislusnou smérnici EU k monitorovani. Z grafu je
patrné, Ze mira odstranéni téchto analytl je vyrazné nizsi,
v priméru pouze pFiblizné 20 %, coz podtrhuje nezbytnost
jejich sledovani.
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Legend: e4-acetamidoantipyrine = 4-formylaminoantipyrine e Diclofenac e Furosemide » Gabapentin
Ibuprofen e lomeprol & Metformin « Paracetamol (Acetaminophen) @ Telmisartan eTotal
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Legend: e Carbamazepine « Citalopram e Clarithromycin » Diclofenac « Hydrechlorothiazide e Irbesartan

Obrézek 3: Koncentrace Ié&iv pred a po &isténi na COV

Soucasné moderni instrumentdlni techniky jiz vSak
umoznuji selektivni a velmi citlivé multirezidudlni stanoveni
rozsdhlého spektra vychozich matefskych IéCiv i jejich
metabolitd, a to na velmi nizkych koncentra¢nich drovnich.
ALS laboratofe vyvinuly a akreditovaly multirezidudIni
metodu pro stanoveni vice nez 100 rdznych I1éCiv v rlznych
typech vod. VSechny naSe analytické metody vyuzivaji
ke stanoveni IéCiv techniku LC/MS/MS, kterd zajistuje
vysokou citlivost, selektivitu a preciznost méfeni, coz
umoziuje stanoveni cilovych latek s velmi nizkymi limity,
nezbytnymi pro rezidudlni analyzu.
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