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SAZETAK

Onecis¢enje okolisa ve¢ je dobro poznat problem Kkoji postavlja brojna pitanja.
Posljednjih desetlje¢a, dolazi do znatnog povecanja koli¢ine kemijskih spojeva koji nalazu
brzinu razvoja i napretka na brojnim podruéjima, ali su takoder odgovorni za neke ozbiljne
probleme. Njihovim svakodnevnhom primjenom, navedeni spojevi ne rijetko zavrSavaju u

okoli$nim prijemnicima kroz koje se dalje prenose u druge sastavnice okolisa.

Sve se ¢eS¢e mozemo susresti s tzv. prioritetnim oneciséivalima, ¢iji utjecaji na okoli§
i zdravlje jo$ nisu utvrdeni. U ovu kategoriju spadaju pesticidi, industrijski spojevi, lijekovi,
proizvodi za osobnu njegu, steroidni hormoni te drugi. Konvencionalne metode obade i
uklanjanja ovih spojeva su se pokazale kao ne efikasne. Kao potencijalno rjesenje namecu se
napredni oksidacijski procesi. Napredni oksidacijski procesi su prepoznati kao alat za

razgradnju ili prevodenje ovih spojeva u biorazgradive, po okolis prihvatljive produkte.

2000. godine definirana je strategija koja ima za cilj ustanoviti prioritetne tvari koje su
potencijalna prijetnja za vodene ekosustave. Daljnjim radom na tom podru¢ju nastaje
Direktiva 2013/39/EU koja daje politiku o upravljanju vodama, naglasavajucéi potrebu za

razvojem novih tehnologija za proc¢is¢avanje voda i rjeSavanje ovog problema.

Cilj ovog rada je odrediti toksi¢nost i biorazgradivost te objasniti mehanizam
razgradnje 10 zadanih pesticida i farmaceutika. Ispitivanje je provedeno pomocéu UV-C
svjetla u kombinaciji s vodikovim peroksidom (H,02) i persulfatnim ionima (S;0g%).
Toksi¢nost krajnjih otopina ispituje se fluorescentnim bakterijama Vibrio fischerima, dok je

biorazgradivost izrazena kao omjer BPKs/KPK.

Klju¢ne rije¢i: Farmaceutici, pesticidi, napredni oksidacijki procesi



SUMMARY

Environmental pollution is already a well known issue. Over the last decades, diversity
of chemical compounds has significantly increased. These chemicals dictate the speed of
improvement in many areas, but are also responsible for some serious problems. Through
every day use, these compounds often end up in diverse environmental compartments and

from there further transfer into other compartments.

Recently, the new category of pollutants has been introduced, so called emerging
pollutants. Health and environmental risks related with their usage are still not determined.
This category of pollutants comprises pesticides, industrial compounds, medicines, personal
care products, steroid hormones and others. Removal of these compounds by conventional
methods has been shown as insufficient. As studies has shown, advanced oxidation processes
are recognised as the most efficient. Advanced oxidation processes are recognised as a tool
for degradation or conversion of these pollutants into environmentally acceptable

biodegradable byproducts.

In the year 2000., the strategy for identification of emerging contaminants in aquatic
environment was defined. Further growth in that area lead to the Directive 2013/39/ EU which
establishes water management policy highlighting the necessity to develop new water
treatment technologies in order to deal with this problem.

The main objective of this study was to determine toxicity, biodegradability and main
degradation pathways for 10 assigned pesticides and pharmaceuticals. Determination was
conducted by means of UV-C light in combination with hydrogen peroxide and persulfate
ions. Final solution toxicity is tested by fluorescent bacteria, Vibrio Fischer, while

biodegradability is expressed as BODs/COD ratio.

Key words: Pharmaceuticals, pesticides, advanced oxidation processes
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1. UVOD

Svjeza, Cista i pitka voda osnovna je potreba, kljucan, ali isto tako i ogranicen resurs.
Zbog ubrzanog razvoja civilizacije i naglog poveéanja populacije, dolazi do povecanja
globalne potraznje za Cistom vodom, ali isto tako 1 do narusavanja njegove kvalitete. Danas
prakticki ne postoji ljudska aktivnost koja ne proizvodi otpadne produkte. Medu glavne izvore
onecis¢enja vodenog sustava spadaju industrija i agrokultura, ali nije zanemariv ni doprinos
ljudi. Mnogi danas Cesto koriSteni proizvodi sadrze odredene kemijske komponente koje zbog
slabe razgradivosti prilikom procesa obrade otpadnih voda, nerijetko zavrSavaju u
povrsinskim i podzemnim vodama kroz koje se Sire na druge sastavnice okolisa. Kemijsko
oneci$¢enje voda predstavlja veliku prijetnju za vodni okoli$ zbog razli¢itih u¢inaka kao $to
su akutna i kroni¢na toksi¢nost, akumuliranje oneé¢is¢ujucih tvari u ekosustavima i gubitak
staniSta 1 bioraznolikosti. Unato¢ velikom napretku i1 saznanjima do kojih se doslo na ovom
podrucju tijekom 90.-ih godina proslog stoljeca, sudbina ovih spojeva ostaje relativno
nerijeSeno pitanje. Sve se ¢eS¢e mozemo susresti sa Spojevima ¢iji utjecaji na okolis i zdravlje
jo$ nisu utvrdeni poput pesticida, farmaceutika, ili detergenata, a nazivaju se prioritetna

onedidéivala (eng. emerging contaminants)™.

Kako bih se koli¢ine ovih tvari drzale pod kontrolom, 2000. godine donesena je
Direktiva o prioritetnim tvarima (Direktiva 2000/60/EC, eng. EU Water Framework
Directive). Nova saznanja na ovom podrucju dovela su do dopunjavanja Direktive (2008. i
2013. godine) koja trenutno sadrzi 45 prioritetnih tvari koje predstavljaju znacajnu opasnost
za vodni okoli§ . Neki od spojeva koji su uvrsteni na ovu listu su pesticidi i farmaceutici
koji su tema ovog istrazivanja. Pesticidi i farmaceutici su aktivni spojevi koji zbog svojeg
svakodnevnog unosa u ekosustav predstavljaju rastuci problem po okolis. Odlikuje ih svojstvo
visoke kemijske stabilnost i visoke toksi¢nost. Ispunjenjem svoje osnovne svrhe, velika
koli¢ina ovih tvari biva ispuStena ili odbacena u otpadne vode u izvornom obliku ili u obliku
svojih metabolita®®. Ve¢ina istrazivanja vezanih uz ove spojeve je fokusirana na njihov utjecaj

na onecisc¢enje voda, vodenu i kopnenu floru i faunu te na ljudsko zdravlje.

Emisije oneciS¢ujucih tvari trebalo bi rjeSavati na samom izvoru, na najekonomicniji i
po okoli$ najucinkovitiji nac¢in. Konvencionalne tehnologije obrade voda nisu uc¢inkovite te je

iz tog razloga daljnji razvoj na ovom podruc¢ju usmjeren na poticanje inovativnih tehnologija



za razgradnju toksi¢nih 1 ne biorazgradivih spojeva. Kao izrazito ucinkovito potencijalno

rjeSenje pokazali su se napredni oksidacijski procesi 2.

2. OPCI DIO

Analiti¢ka kemija igra klju¢nu ulogu u pobolj$anju i povecanju raznolikosti spojeva, a
posljedi¢no rastu 1 njihove koncentracije u okolisSu. Posljednjih desetlje¢a pojavljuje se nova
kategorija oneci$c¢avala, tzv. prioritetna onecisé¢ivala. U ovu kategoriju spadaju tek nedavno
otkrivene kemikalije iz prirodnih izvora ili sintetskog podrijetla, ¢iji su utjecaji na okolis i
biotu jo§ nepoznati ). Obuhvacaju sirok raspon razli¢itih spojeva ,kao i njihovih metabolita i
proizvoda transformacije, ukljucujuci; lijekove, proizvode za osobnu njegu (engl.
Pharmaceuticals and Personal Care Products, PPCP), pesticide, veterinarske proizvode,
industrijske proizvode/nusproizvode, aditive u hrani kao i nano-materijale . Obi¢no se ne
pojavljuju u okoliSu prirodnim putem, ali imaju mogucnost ulaska u njega kao proizvod
djelovanja ¢ovjeka. Njihova upotreba nije ili je nedovoljno regulirana i zbog toga mogu
predstavljati prijetnju po okolis i ljudsko zdravlje ). Osnovni problem vezan za njihovu
primjenu je nedostatak podataka o njihovim medusobnim odnosima, toksikoloskim ucincima i
izvorima 1.

Izvori ovih spojeva mogu se podijeliti u dvije kategorije: tockasti 1 difuzni. Tockasti
izvor je jedan prepoznatljiv, odvojeni izvor. Odnosi se na specifi¢nu lokaciju iz koje potjece
onecisc¢enje. Primjer ovakvih izvora su bolnice, industrije, uredaji za obradu otpadnih voda. S
druge strane, difuzni izvori su nejasni i siroki izvori koje je tesko identificirati. Prostiru se na
vec¢im geografskim razmjerima te je ovakvo oneci$¢enje puno teze sprijeciti. Kao glavni

primjeri isti¢u se procjedne vode s poljoprivrednih povr$ina i kuc¢anski otpad.
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Slika 1. Izvori "prioritetnih onecis¢ivala"

Uporaba pesticida i farmaceutika spada u difuzne izvore. Predstavljaju globalni

problem jer su zabiljezeni na gotovo svim kontinentima, a u veéini sluc¢ajeva, njihov izvor nije

moguce utvrditi L6 prijenosu i daljnjem ponaSanju u okolisu jako se malo zna, §to se moze

pripisati ograni¢enim financijskim sredstvima i nedostatku analiti¢ke tehnike za njihovo bolje

razmatranje ) .




2.1. EUROPSKA DIREKTIVA O VODAMA

Europska direktiva o vodama sluzi kao doprinos postupnom smanjenju emisije Stetnih
tvari u vode. Ukljuéuje utvrdivanje prioritetnih tvari koje predstavljaju znacajnu opasnost za
vodeni okolis ili opasnost koja se putem njega prenosi. Daje strategije za postupno smanjenje
ispustanja, emisija i rasipanja prioritetnih opasnih tvari. Konacni cilj ove Direktive je postici
uklanjanje prioritetnih opasnih tvari i doprinijeti postizanju koncentracija tvari koje su bliske

vrijednostima koje se prirodno pojavljuju.

2013. godine utvrdena je lista za 45 prioritetnih tvari koje imaju najveéi utjecaj na
Europske vode, ukljuc¢ujuci odabrane postoje¢e kemikalije, sredstva za zastitu bilja, biocide,
metale, poliaromatske ugljikovodike i polibromirane bifeniletere. Od navedenih prioritetnih
tvari, 21 vrsta supstancija su utvrdene kao prioritetne opasne tvari. 1z tog razloga ¢e se kroz

20 godina od uspostavljanja Direktive pokusSati u potpunosti izbaciti iz uporabe.

Onecisc¢enje vode i tla farmaceutskim ostacima rastuci je problem za okolis. U cilju
rjeSavanja ovog problema potrebno je istraziti rizike utjecaja lijekova na okolis. Oni nisu
obuhvaceni ovom Direktivom te se prema potrebi predlazu mjere koje je potrebno poduzeti na
razini Unije 1/ili drzave kako bi se pristupilo rjeSavanju mogucih uc¢inaka farmaceutskih tvari
na okoli$. Farmaceutici diklofenak, estradiol 17-B i etinilestradiol 17-o te makrolidni
antibiotici u koje spadaju eritromicin i azitromicin obuhvaceni su popisom prac¢enja. Pracenje
se provodi u cilju prikupljanja podataka te utvrdivanja odgovaraju¢ih mjera za uklanjanje

rizika koji te tvari predstavljaju.

Provedba ove Direktive uklju¢uje izazove u odnosu na pitanja razli¢itosti mogucih
rjeSenja znanstvenih, tehnickih i1 prakti¢nih pitanja te nepotpunog razvoja metoda pracenja,

kao i ograniGenja vezanih uz ljudske i financijske resurse .



Tablica 1. Direktiva 2013/39/EU: Lista prioritetnih onegis¢ivala u podru&ju vodne politike .
Broj Naziv prioritetne tvari CAS broj Utvrdena kao prioritetna opasna tvar
1) Alaklor 15972-60-8
) Antracen 120-12-7 X
®3) Atrazin 1912-24-9
(@) Benzen 71-43-2
(5) Bromirani difenil-eteri 32534-81-9 X
(6) Kadmij i njegovi spojevi 7440-43-9 X
©) C10-C13 Kiloroalkani, 85535-84-8 X
(8) Klorfenvinfos 470-90-6
9) Klorpirifos 2921-88-2
(10) 1,2-dikloroetan 107-06-2
(11) Diklorometan 75-09-2
(12) Di(2-etilheksil)ftalat 117-81-7 X
(13) Diuron 330-54-1
(14) Endosulfan 115-29-7 X
(15) Fluoroanten 206-44-0
(16) Heksaklorobenzen 118-74-1 X
17 Heksaklorobutadien 87-68-3 X
(18) Heksaklorocikloheksan 608-73-1 X
(19) Izoproturon 34123-59-6
(20) Olovo i njegovi spojevi 7439-92-1
(21) Ziva i njezini spojevi 7439-97-6 X
(22) Naftalen 91-20-3
(23) Nikal i njegovi spojevi 7440-02-0
(24) Nonilfenoli Ne primjenjuje se X
(25) Oktilfenoli Ne primjenjuje se
(26) Pentaklorobenzen 608-93-5 X
27) Pentaklorofenol 87-86-5
(28) Poliaromatski ugljikovodici Ne primjenjuje se X
(29) Simazin 122-34-9
(30) Tributilkositreni spojevi Ne primjenjuje se X
(31) Triklorobenzeni 12002-48-1
(32) Triklorometan 67-66-3
(33) Trifluralin 1582-09-8
(34) Dikofol 115-32-2 X
(35) Perfluorooktan sulfonicka kiselina i njezini drivati 1763-23-1 X
(36) Kinoksifen 124495-18-7 X
37) Dioksini i spojevi poput dioksina Ne primjenjuje se X
(38) Aklonifen 74070-46-5
(39) Bifenoks 42576-02-3
(40) Cibutrin 28159-98-0
(41) Cipermetrin 52315-07-8
(42) Diklorvos 62-73-7
43) Heksabromociklododekan Ne primjenjuje se X
(44) Heptaklor i heptaklor epoksid 76-44-8/1024-57-3 X
(45) Terbutrin 886-50-0




2.2. PESTICIDI

U posljednjih nekoliko desetljec¢a, doslo je do znatnog porasta potraznje za hranom i
poljoprivrednim kulturama, $to uzrocno dovodi do poveéane uporabe pesticida . Pesticidi su
tvari prirodnog ili sintetskog podrijetla koje se upotrebljavaju za zastitu biljaka i zivotinja od
korova, bolesti, Stetnih insekata, grinja i drugih Stetnih organizama. Njihova primjena igra

) . A . . : : 10
bitnu ulogu u odrzavanju ili povecavanju prinosa usjeva [10]

. Unato¢ njihovim brojnim
prednostima i njihovoj vaznosti za gospodarstvo, njihova intenzivna i rasirena uporaba

namece razna pitanja vezana uz ekoloSke i zdravstvene probleme 9],

Prva upotreba pesticida u $irim razmjerima zabiljezena je 1940-ih. Rani sinteticki
spojevi imali su mnogo mana. Tek nakon viSe desetljeca njihova koriStenja, postaje moguce

predvidati njihovo ponasanje u okoliSu te time smanjiti rizik za okolis.
Moguce ih je podijeliti prema vrstama StetoCina koje kontroliraju:

o Akaricidi- suzbijanje Stetnih grinja

o Algicidi- suzbijanje algi

o Avicidi- suzbijanje ptica

o Baktericidi- suzbijanje bakterija

o Fungicidi- suzbijanje gljiva

o Herbicidi- suzbijanje korova

o Insekticidi- suzbijanje Stetnih insekata

o lksodicide- suzbijanje krpelja

o Limacidi- suzbijanje puzeva

o Nematocidi- suzbijanje $tetnih nematoda
o Okvasivaci- poboljsanje kvasljivosti i ljepljivosti
o Rodenticidi- suzbijanje $tetnih glodara

o Repelenti- odbijanje divljaci

o Regulatori rasta- regulaciju rasta biljaka

o Termicidi - suzbijanje mrava i termita. ™

Prije pocCetka uporabe, pesticidi trebaju proci stroge programe kontrole. Zanemarivanje

vaze¢ih smjernica za njihovu primjenu, moze dovesti do Stetnih uinaka na ne ciljane



organizme u Sirem okruzenju, ukljucuju¢i i vodene ekosustave. Karakterizira ih visoka
kemijska stabilnost i visoki stupanj pokretljivosti kroz okolis§ (visoka topljivost u vodi, niska
adsorpcija u tlu). Adsorpcija ograni¢ava pokretljivost pesticida u okoliSu, a na nju utjecu
sadrzaj organske tvari, sadrzaj glina i pH tla. Pesticidi s ve¢om topljivosti u vodi ¢esto imaju
tijela. Postojanost pesticida u okolisu jako se razlikuje i ovisi o ¢imbenicima kao S$to su
osjetljivost na djelovanje mikroorganizama i enzima, temperaturu tla i sadrzaj vode. Takoder,
uocena je njihova sklonost biomagnifikaciji kroz hranidbeni lanac (akumulacija u bioti). Osim
akutnih i kroni¢nih toksi¢nih u¢inaka na ne ciljanu biotu, pokazalo se da veliki broj pesticida

) ) T . : . 10,11
uzrokuje endokrine poremecaje, ostecenje zivéanog sustava i uzrokuju karcinome (1011

Iako se podzemne i povrSinske vode koriste kao izvor pitke vode, nedostaju pouzdane
i usporedive informacije o njihovom onecis¢enju pesticidima. Njihovo praéenje je dosta
izazovan zadatak zbog velike raznolikosti spojeva, troskova analize te ogranic¢enja prostorno-
vremenske analize. Ve¢ nekoliko zemalja ¢lanica Europske unije upozorava na koncentracije
pesticida koje premasuju propisane standarde. Oko 7% postaja koje prate kvalitetu podzemnih

voda izvjeStava o prekomjernoj razini jednog ili viSe pesticida [10],

100
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Slika 2. Maksimalne koncentracije pojedinih pesticida u stanicama za prac¢enje podzemnih
voda u Europi, (ug/L), 2010-2011 1%



2.2.1. ALAKLOR

Alaklor je jedan od najée$ce koristenih herbicida u Sjedinjenim Ameri¢kim Drzavama.
Koristi se kao herbicid za travu, Sirokolisne biljke, kukuruz, soju, pamuk, povrce, itd.
Registriran je jos 1969. od strane tvrtke Monsanto. U Europskoj Uniji je zabranjen od 2006.

Lako se razgraduje pomoc¢u mikroorganizama u tlu te iz tog razloga ima kratko
vrijeme zadrzavanja s vremenom polu raspada od 8 dana. U pjeskovitim i muljevitim tlima
ima odreden stupanj mobilnosti te moze dospjeti u podzemne vode. Iz podzemnih voda moze
lako migrirati u druge medije te se prosiriti dalje od svog izvora. Relativno je stabilan na

hidrolizu i fotolizu.
U tablici 2 prikazana su fizikalno-kemijska svojstva alaklora.

Tablica 2. Fizikalno-kemijska svojstva alaklora

SPOJ Alaklor
CAS BROJ 15972-60-8
Et CH,
/
ﬁ 'O
KEMIJSKA STRUKTURA N
Et O
[12]
MOLEKULSKA FORMULA C14H20CINO,
MOLARNA MASA 269,77 g/mol
Alanex, Alanox, Alatox 480, Lasagrin,
SINONIMI _
Lazo, Lazo Metaclor, Metaclor, Pillarzo
SVOJSTVA Bezbojan do Zuti kristalni spoj bez mirisa
LOG KOW 3,52
TOPLJIVOST U VODI 240 mg/L (25°C) !

Istrazivanja su pokazala kako je alaklor blago toksic¢an herbicid. U sisavaca reagira 1
oblikuje konjugate s glukuronskom kiselinom, sulfatom i glutationom (merkapturna kiselina).

Pretpostavlja se da je metabolizam alaklora odgovoran za proizvodnju nazalnih tumora kod




Stakora jer stvara karcinogene metabolite (dietilkinoneimin). LDso (engl. lethal dose 50;
odnosi se na dozu toksi¢ne supstance koja ubija 50% testne populacije) za Stakore iznosi
izmedu 790 i 1350 mg kg™, dok je za miSeve 462 mg kg ™. Agencija za zastitu okolisa (EPA)
alaklor u niskim dozama klasificira kao slabo kancerogen spoj na ljude. Epidemioloske studije
izradene temeljem pracenja zaposlenika u proizvodnji alaklora u zadnjih 25 godina ne
ukazuju na povecanu smrtnost od raka ili drugih uzroka. Takoder nema specifi¢nih
informacija o kroni¢noj toksi¢nosti alaklora na ljude. Pomoc¢u in vitro studija utvrdeno je kako
alaklor nije imao utjecaja na imunoloSku funkciju u ljudi. Eksperiment je proveden s
inkubiranim alaklorom i ljudskim mononuklearnim stanicama izoliranim iz periferne krvi.
Kod izloZenosti tijekom duzeg vremenskog perioda, alaklor moze uzrokovati konvulzije kod

covjeka =

2.2.2. DIURON

Diuron se Koristi kao herbicid za suzbijanje korova prije i poslije nicanja. Takoder se
koristi kao sredstvo za unis$tavanje mikroorganizama u tlu, sredstvo protiv plijesni u bojama i
algicid. Ve¢ desetlje¢ima se smatra medu 25 najboljih konvencionalnih poljoprivrednih

pesticida.

Stabilan je na hidrolizu i fotolizu, stoga je postojan u okolisu. Ima nisku adsorpciju na
tlo te je poprilicno mobilan. Pokretljivost diurona u tlu povezana je sa sadrzajem organske
tvari. Visok udio organske tvari povecava adsorpcijska svojstva, odnosno smanjuje
pokretljivost diurona. Otjecanjem iz povrSinskih voda moze zavrSiti u podzemnim vodama.
Ima nisku topivost i tlak para te iz tog razloga ima malu vjerojatnost prelaska iz vode ili tla u

zrak M1,

U tablici 3 prikazana su fizikalno-kemijska svojstva diurona.



Tablica 3. Fizikalno-kemijska svojstva diurona

SPQOJ Diuron

CAS BROJ 330-54-1 ™1

0, chj

: N‘x
KEMIJSKA STRUKTURA - - CH,
,
cl [14]

MOLEKULSKA FORMULA CoH10CILN,0
MOLARNA MASA 233,09 g/ mol

N'- (3,4-diklorfenil)-N, N-dimetilurea,
3- (3,4-diklorfenil)-1,1-dimetilurea, DCMU,

SINONIMI
DMU, Cekiuron, Crisuron, Dailon, Diater,
Diurex, Duirol, Karmex
SVOJSTVA Bijela, kristalna krutina. Bez mirisa.
LOG KOW 2,67
TOPLJIVOST U VODI 37,4 mg/L (25°C) !

Vecina istrazivanja vezana uz toksic¢nost diurona provedena su na Stakorima 1 psima.
Apsorbira se putem probavnog i respiratornog sustava te nema indikacija da se skladisti u
tkivu. Metaboliti pronadeni u sisavcima sli¢ni su onima u tlu i biljkama, gdje su dealkilacija i
hidroksilacija glavni metaboli¢ki putevi. Identificirano je osam metabolita, s N-demetiliranim
derivatom kao glavnim, nakon ¢ega slijede tri N-hidroksimetilni spojevi. Metaboliti se
uglavnom izlu¢uju kroz mokracu i izmet. Pokazalo se da diuron ima nisku akutnu toksi¢nost
na ljude. Najces¢i simptomi trovanja su iritacija koZe, ociju 1 nosa. Nema puno informacija

vezanih za dugoro¢ni utjecaj diurona na ljude. Smatra se kancerogenim za ljude 4]

2.2.3. IZOPROTURON

Izoproturon je selektivni herbicid koji se koristi za suzbijanje losih trava i korova na

zitaricama. Pokretan je u tlu i detektiran u povrSinskim i podzemnim vodama. U vodi je vrlo
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postojan 1 otporan na hidrolizu; prosjecno vrijeme polu raspada je oko 30 dana. U vanjskim
uvjetima vrijeme polu raspada je oko 40, dok u mjestima s tropskom klimom oko 15 dana ™.
U tablici 4 prikazana su fizikalno-kemijska svojstva izoproturona.

Tablica 4. Fizikalno-kemijska svojstva izoproturona

SPOJ Izoproturon
CAS BROJ 34123-59-6 ']
H$
H,C
KEMIJSKA STRUKTURA Hac\
—CH,,
HM
[18]
MOLEKULSKA FORMULA C12H1sN,0
MOLARNA MASA 206,28 g/mol
3-(4-izopropilfenil)-1,1-dimetilurea, Arelon,
SINONIMI Alon; Belgran, DPX 6774, Graminon, IP50,
Tolkan.
SVOIJSTVA Bijel do Zuti prasak/ kristalini¢na tvar.
LOG KOW 2,87
TOPLJIVOST U VODI 65 mg/L "]

Posjeduje nisku akutnu toksi¢nost na sisavce. LDsg varira izmedu 1826 1 3600 mg/kg,
ovisno o vrsti na kojoj se primjenjuje. Ne izaziva iritaciju koze ili o¢iju. Studija provedena na
Stakorima pokazuje da kroz duZi period uporabe dolazi do povecanja kolesterola te smanjenja
crvenih krvnih stanica. 1zoproturon je u komercijalnoj upotrebi bio relativno kratko vrijeme te
do sad nisu prijavljeni slucaja trovanja ljudi. Provedena je trogodiS$nja studija je na skupini
radnika u razli¢itim dijelovima proizvodnog procesa. Analiza urina i krvi nije uspjela pokazati

bilo kakve abnormalnosti u broju krvnih stanica !,
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2.2.4. KLORFENVINFOS

Klorfenvinfos je organofosforni insekticid i akaricid koji se koristi za suzbijanje muha,

buha, grinja i moljaca oko poljoprivrednih zgrada, pasnjaka i usjeva krumpira.

U okolis ulazi otjecanjem oborina te istjecanjem iz odlagalista opasnog otpada. Moze
biti prisutan u tlu, podzemnim i povrsinskim vodama. Isparavanjem moze prijeéi iz tla u zrak.
Trenutno nema dostupnih informacija koje bi pokazale njegovu prisutnost u ribi ili drugim

slatkovodnim Zivotinjama, plodovima mora, ili u biljkama koje ljudi jedu ™.
U tablici 5 prikazana su fizikalno-kemijska svojstva klorfenvinfosa.

Tablica 5. Fizikalno kemijska svojstva klorfenvinfosa

SPOJ Klorfenvinfos
CAS BROJ 470-90-6 1"

KEMIJSKA STRUKTURA

: S
L.
[21]
MOLEKULSKA FORMULA C12H14Ci304P
MOLARNA MASA 539,57 g/mol
SINONIMI Birlane, Dermaton, Sapercon, Steladone,
Supona
SVOJSTVA Cista, Zu¢kasta tekuéina, blagi miris.
LOG KOW 3,81
TOPLJIVOST U VODI 124 mg/L ¥

Konzumacija visoke doze klorfenvinfosa ima slican ucinak na ziv€ani sustav kao i
konzumacija visoke doze c¢istog nikotina. Simptomi trovanja se pocinju javljati unutar 30-60
minuta i postizu svoj maksimalni uc¢inak nakon 6-8 sati. Oko 90% primijenjene doze se
izluGuje unutar 24 sata. Nema dokaza da dugotrajna izlozenost malim koli¢inama

klorfenvinfos uzrokuje bilo kakve druge Stetne ucinke na zdravlje ljudi. Jo§ nema studija koje
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bi pokazale utjecaj klorfenvinfosa na razvoj raka. Studije provedene na zivotinjama pokazale

v v Y . . - - 19
sliéne uginke na Ziv&ani sustav kao i kod ljudi ™!,

2.3. FARMACEUTICI

Farmaceutski proizvodi su za moderno drustvo neophodni spojevi, s neporecivim
blagodatima na ljudsko zdravlje i zivotni stil. To su prirodni ili sintetski spojevi koji se koriste
za prevenciju, tretiranje i lijeCenje raznih vrsta bolesti kod ljudi i Zivotinja. Njihova primjena
svakim je danom sve vecéa. Vrlo su kompleksna i raznolika skupina spojeva. Dizajnirani su

tako da imaju specifican farmakoloski i fizioloski u¢inak pri niskim dozama.

Proteklih desetlje¢a doSlo je do progresivnog povecanja njihove potroSnje zbog
iracionalne konzumacije i zlouporabe. Inicijalno su uoceni jo$ 1970. u postrojenjima za
obradu otpadnih voda. Trenutna svijest o njihovoj prisutnosti u okoliSu rezultat je napretka
analitickih tehnika koje su omogucile njihovu detekciju, iako su prisutni u okoliSu jo§ od
pocetka njihove uporabe. Njihova prisutnost u okoliSu moze izazvati velike ekoloske
probleme. Cak i male koncentracije mogu imati zna¢ajan utjecaj na okolis. Najéesce koristeni

farmaceutici su:

o Analgetici/ protuupalni

o Antibiotici

o Antiepileptici

o Antidepresivi

o B-blokeri

o Estrogeni i hormonski spojevi
o Kardiovaskularni lijekovi

o Psihostimulansi.

Izvori njihove prisutnosti u okoliSu vecinski su antropogene prirode. Glavni nacini
njthova wulaska u okoliS su nepotpunom obradom prije ispuStanja, bacanjem
nekoristenih/zastarjelih lijekova u kanalizacijske sustave, ispusStanjem tretiranih/netretiranih
bolnickih voda u kanalizacijski sustav te koriStenjem krutih tvari iz otpadnih voda na
zemljiStima kao gnojiva. Svaka od ovih radnja vodi ka oneciS¢enju povrSinskih, podzemnih 1

pitkih voda.
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Nakon primjene za namijenjenu svrhu, veliki dio farmaceutika biva ispusten u vode u
putem ekskrecije metabolita (u nemetaboliziranom obliku, kao roditeljska komponenta ili kao
konjugati 1 bioaktivni metaboliti) u mokraéi ili fecesu. Ovi spojevi i njihovi metaboliti
kontinuirano ulaze u vodeni okoli§ vecéinski kroz uredaje za obradu otpadnih voda. lako je
koncentracija farmaceutika u vodenom okoliSu mala, njihov stalni unos mogao bi dovesti do

negativnih utjecaja na ovu sastavnicu okolisa.

Povecana zabrinutost na ekoloSke ucinke inicirana je rezultatima mnogostrukih
ispitivanja, Ciji rezultati pokazuju visoke razine ovih spojeva u postrojenjima za obradu
otpadnih voda, povrSinskim vodama, vodama za pi¢e i sedimentu. Vise drzava clanica
Europske Unije, detektiralo je prisutnost preko sto razli¢itih vrsta ovih spojeva u otpadnim

vodama.

Iako su dizajnirani kao bioaktivne molekule za lijecenje bolesti, mogu Stetno djelovati
na ne ciljane organizme te se teSko eliminiraju konvencionalnim metodama obrade otpadnih
voda. Dva glavna ekoloska pitanja koja se namecu su njihova bioaktivna svojstva te kapacitet
zadrzavanja u vodenom okoliSu. Najugrozenija skupina su vodeni kraljeznjaci i
beskraljeznjaci. Prisutnost farmaceutika u vodi na njih utjece postupno, isprva uzrokujuci
gotovo zanemarive promjene koje se s vremenom akumuliraju te postaju trajne. Navedene
promjene mogu biti uocene tek nakon par generacija, utjecu¢i na njihovu populaciju
dugoroc¢no. Takoder, jo$ jedan od problema je taj Sto se pojedina vrsta farmaceutika nikada u
okoliSu ne pojavljuje zasebno. Vecinom se pojavljuju mjeSavine razlicitih aktivnih tvari,
njihovih metabolita 1 proizvoda transformacije. Smjese spojeva se ponasSaju drukcije nego

zasebni spojevi te mogu imati toksi¢nije uc¢inke nego pojedinacne tvari 61,

2.3.1. AZITROMICIN

Azitromicin je polusintetski makrolidni antibiotik strukturno izveden iz eritromicina.
Glavni je predstavnik podskupine makrolida; azalida jer u svojoj strukturi sadrzi 15-Clani
prsten i dusik. Azitromicin ima sli¢an spektar antibakterijskog djelovanja kao eritromicin, ali
zna&ajnije poboljsanu aktivnost prema gram-negativnim bakterijama %1,

Slabo je pokretan u tlu, dok se u vodenom okoliSu adsorbira na sediment i
suspendirane Cestice. Koncentracije azitromicina u povrSinskim vodama mogu dose¢i do 3

ng/L 24,
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U tablici 6 prikazana su fizikalno-kemijska svojstva azitromicina.

Tablica 6. Fizikalno-kemijska svojstva azitomicina

SPOJ Azitromicin
CAS BROJ 83905-01-5
"o
. o. #n-j 'L.ﬁﬂ |
Iu.._ﬁ B 0 \lf "‘
N—
KEMIJSKA STRUKTURA or~— T O
J o e A
~ 7 f‘;., IN ’
O H
I
MOLEKULSKA FORMULA CagH72N201
MOLARNA MASA 748,996 g/mol
Zithromax, Sumamed, Zitromax, Zmax,
SINONIMI Aritromicina, Mixoterin, Zithrax, Aztrin,
Setron, Tobil, Misultina
SVOJSTVA Amorfna krutina, bijeli praSak
LOG KOW 4,02
TOPLJIVOST U VODI 2,37 mg/L pri 25°C &

Farmako-kineti¢ki profil azitromicina je njegova klju¢na prednost pred drugim
makrolidima. IstraZivanja su pokazala kako je azitromicin upola manje toksi¢an od
eritromicina. Sporo oslobadanje prolongira njegovo djelovanje u odnosu na eritromicin. In
VIVO testiranja na misevima pokazala su superiornost azitromicina pri lijeCenju infekcija.
Takoder, prac¢ena je kroni¢na toksicnost na Stakore i pse u periodu nakon 15 danai 1,316
mjeseci. Kao i kod eritromicina, uofene su neznatne reverzibilne negativne promjene.

Mutageni, kancerogeni i teratogeni testovi su bili negativni °!.
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https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pcsubstance/?term=%22Zithromax%22%5BCompleteSynonym%5D%20AND%20447043%5BStandardizedCID%5D
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pcsubstance/?term=%22Sumamed%22%5BCompleteSynonym%5D%20AND%20447043%5BStandardizedCID%5D
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pcsubstance/?term=%22Zitromax%22%5BCompleteSynonym%5D%20AND%20447043%5BStandardizedCID%5D
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pcsubstance/?term=%22Zmax%22%5BCompleteSynonym%5D%20AND%20447043%5BStandardizedCID%5D
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pcsubstance/?term=%22Aritromicina%22%5BCompleteSynonym%5D%20AND%20447043%5BStandardizedCID%5D
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pcsubstance/?term=%22Mixoterin%22%5BCompleteSynonym%5D%20AND%20447043%5BStandardizedCID%5D
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pcsubstance/?term=%22Zithrax%22%5BCompleteSynonym%5D%20AND%20447043%5BStandardizedCID%5D
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pcsubstance/?term=%22Aztrin%22%5BCompleteSynonym%5D%20AND%20447043%5BStandardizedCID%5D
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pcsubstance/?term=%22Setron%22%5BCompleteSynonym%5D%20AND%20447043%5BStandardizedCID%5D
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pcsubstance/?term=%22Tobil%22%5BCompleteSynonym%5D%20AND%20447043%5BStandardizedCID%5D
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pcsubstance/?term=%22Misultina%22%5BCompleteSynonym%5D%20AND%20447043%5BStandardizedCID%5D

2.3.2. ERITROMICIN

Eritromicin je bakteriostatski antibiotik. Koristi se za lije¢enje infekcija di$nih puteva i
koze, klamidijskih infekcija i upalnih bolesti. Spada u skupinu makrolida koji su lipidno
topljivi, duboko prodorni spojevi, §to uzrokuje njihovu siroku distribuciju u veéini tkiva. Lako
se $iri u unutarstani¢ne tekucine, postizuéi antibakterijski u¢inak u svim mjestima osim mozga
i cerebrospinalne tekuc¢ine. Zbog svog mehanizma djelovanja, djeluje na mnoge Gram-
pozitivne bakterije.

U okolisu postoji veéinski u obliku kationa. Odlikuje ga niska pokretljivost u tlu.
Apsorbira svjetlo valnih duljina >290 nm 1 stoga je osjetljiv na izravnu fotolizu suncevim
svjetlom. Biorazgradivost u tlu ovisna je o temperaturi i organskom ugljiku, dok se u vodi
ocekuje da ¢e reagirati sa suspendiranim krutinama i sedimentom 27,

U tablici 7 prikazana su fizikalno-kemijska svojstva eritromicina.

Tablica 7. Fizikalno-kemijska svojstva eritromicina

SPOJ Eritromicin

CAS BROJ 114-07-8 %%

KEMIJSKA STRUKTURA

[27]

MOLEKULSKA FORMULA C37H7NO13
MOLARNA MASA 733.937 g/mol
STV E-mycin; Ery-r'li'stzclilr?son (estolat);
SVOISTVA Bezbojan ili fini bijeli prah
LOG KOW 3,06
TOPLJIVOST U VODI 4,2 mg/L pri 25°C %]
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Cesto se koristi u veterinarskoj praksi buduéi da je utvrdeno kako ga dobro podnosi
vec¢ina zivotinja. Pokazalo se kako bolesnici koji rutinski konzumiraju eritromicin opcéenito
dobro podnose lijek. Medutim u ve¢im koncentracijama mogu se uociti neka ozbiljna
djelovanja poput kardiovaskularne toksi¢nosti i drugih ozbiljnijih uc¢inaka na srce (aritmija).
Akutna izlozenost eritromicinu moze naruSiti rad mikroflore u crijevima. Dugoro¢nom

konzumacijom u visokim koncentracija Zivotinje razvijaju sli¢ne simptome kao i ljudi "1,

2.3.3. KARBAMAZEPIN

Karbamazepin je sinteticki derivat iminostilbena otkriven 1953. Strukturno je slican
imipraminu, triciklickom antidepresivu. Koristi se u lijeenju epilepsije, neuralgije,
dijabetesa, bipolarnog poremecaja i ovisnosti o alkoholu i kokainu.

U okolis dospijeva izravnim ispustanjem u vodene prijemnike ili isparavanjem u zrak.
Pretpostavlja da mu je in vitro vrijeme polu rasada oko 63 dana. Ukoliko je izloZen direktnoj
[29].

fotolizi, vrijeme poluraspada se skracuje na 1 dan

U tablici 8 prikazana su fizikalno-kemijska svojstva karbamazepina.

Tablica 8. Fizikalno-kemijska svojstva karbamazepina

SPOJ Karbamazepin

CAS BROJ 208-46-4 Y

KEMIJSKA STRUKTURA

[29]

MOLEKULSKA FORMULA CisH12N20
MOLARNA MASA 236,274 g/mol
Amizepin, Epitol, Finlepsin, Neurotol,
SINONIMI
Tegretol
SVOIJSTVA Krutina
LOG KOW 2,45
TOPLJIVOST U VODI 17,7 mg/L BY
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Primjena karbamazepina u lijeCenju zivotinja nije ucestala, stoga postoji vrlo malo

informacija o njegovom djelovanju. Pokazalo se kako izlozenost visokim dnevnim dozama

(25 mg kg™) tijekom vise od dvije godine uzrokuje pojavu tumora kod §takora. Kod ljudi

najceS¢e moze izazvati aritmiju i trahikardiju. Izrazito je teratogen. Ukoliko se konzumiraju

koli¢ine ve¢e od 40 mg/ mL mogu uslijediti razne vrste napadaja, respiratorna depresija te

koma. Takoder postoje i smrtni slucajevi povezani s konzumacijom karbamazepina

2.3.4. DEKSAMETAZON

Deksametazon je snazan sintetski kortikosteroid s protuupalnim i imunosupresivnim

[29]

djelovanjem. Siroko je koristen za lijeGenje upala i alergija BU Sinteticki je derivat

glukokorikoidnog hidroksikorizona. Ve¢ se viSe desetljeca koristi u ljudskoj 1 veterinarskoj

medicini 4. Zbog ugestale uporabe dolazi do ispustanja deksametazona u velikim koli¢inama

koje utjecu na njegovu akumulaciju u okolisu. Klasi¢ni procesi obrade otpadnih voda ga ne

mogu ukloniti %,

U tablici 9 prikazana su fizikalno-kemijska svojstva deksametazona.

Tablica 9. Fizikalno-kemijska svojstva deksametazona

SPOJ

Deksametazon

CAS BROJ

50-02-2

KEMIJSKA STRUKTURA

J:_,;...1' . I:;._EI
MOLEKULSKA FORMULA CH29FOs
MOLARNA MASA 392.467 g/mol
Decaject, Decameth, Dexasone,
SINONIMI Hexadecadrol, Hexadrol, Maxidex, ,
Millikorten, Oradexon
SVOISTVA Bijeli heksagonski kristal
LOG KOW 1,83

TOPLJIVOST U VODI

89 mg/L (pri 25°C) I*4
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Rezultati istrazivanja su pokazali kako intravenozno davanje deksametazona uzrokuje

inhibitorni u¢inak na rast zivotinja. Histoloska ispitivanja organa pokusnih zivotinja ukazuju

Y . N .. 35
na toksi¢nost deksametazona, ali samo pri visim koncentracijama %,

2.3.5. DIKLOFENAK

Diklofenak ili komercijalno poznatiji kao Voltaren ili VVoltarol je nesteroidni

protuupalni lijek . Blago je zuckasto-bijeli do bijeli prah, slabo topiv u vodi B

U tablici 10 prikazana su fizikalno-kemijska svojstva diklofenaka.

Tablica 10. Fizikalno-kemijska svojstva diklofenaka

SPOJ Diklofenak

CAS BROJ 15307-86-5

KEMIJSKA STRUKTURA

MOLEKULSKA FORMULA C14H1:CILNO;
MOLARNA MASA 296.147 g/mol
SINONIMI Voltaren, Feloran, Ortofen
SVOIJSTVA Krutina
LOG KOW 451
TOPLJIVOST U VODI 2.37 mg/L (at 25 °C) I*°

Konvencionalni uredaji za proc¢is¢avanje otpadnih voda pokazali su se kao
neucinkoviti prilikom njegove razgradnje. Zbog sve veée primjene diklofenaka i slabog
stupnja njegovog uklanjanja moguce ga je detektirati i u povSinskim i u podzemnim vodama.
Prisutnost razli¢itih prirodnih sastojaka u vodi ima utjecaj na njegovu razgradnju. Prosje¢na

koncentracija diklofenaka u povrsinskim vodama je oko 1,2 pg L™, dok koncentracija u
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podzemnim vodama i vodi za pi¢e seze do 380 ng L. Reakcija dezinficijensa sa
diklofenakom moze rezultirati stvaranjem S$tetnih dezinfekcijskih nusprodukata koji

predstavljaju ozbiljnu prijetnju ljudskom zdravlju B!,

2.3.6. OKSITETRACIKLIN

Oksitetraciklin je najéeS¢e koriSten veterinarski antibiotik. Proizvod je fermentacije
bakterije Streptomyces rimosus, te se prije uporabe prevodi u oblik dihidrata ili hidroklorida.
Koristi za lijeCenje Sirokog spektra upala prilikom uzgoja ribe te kao stimulator rasta kod

uzgoja stoke. Jo§ jedna od njegovih primjena je u svrhu lijeCenja bakterijskih bolesti kod
biljaka (.

U tablici 11 prikazana su fizikalno-kemijska svojstva oksitetraciklina.

Tablica 11. Fizikalno-kemijska svojstva oksitetraciklina

SPOJ Oksitetraciklin
CAS BROJ 2058-46-0
N o | 0
KEMIJSKA STRUKTURA | ™~ x || - |
N : _ )
AN
] 0 H o 0 o
MOLEKULSKA FORMULA C22H24N20g
MOLARNA MASA 460.439 g/mol
SINONIMI Biosolvomicin, Geomicin
SVOIJSTVA Zuta krutina ili prah bez mirisa
LOG KOW -0.90
TOPLJIVOST U VODI 313 mg/L 1

Zbog svojstva slabe apsorpcije, samo mali dio od ukupno uneSene doze se
metabolizira u organizmu™?. Ne metabolizirani ostatak se putem izludevina ispusta u okolis i

zavrsava u tlu te povrSinskim i podzemnim vodama. Ovim putem se lako Siri na druge
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sastavnice okoliSa te lako ulazi u hranidbeni lanac. Izrazito je stabilan te ga konvencionalni

pogoni za obradu voda ne mogu ukloniti.

Izrazito je Stetan po vodene organizme te U riba moze inhibirati proizvodnju antitijela,
izazvati oste¢enja na DNA u stanicama bubrega te imati teratogeni ucinak. Takoder, moze se
vezati s proteinima kao Sto su enzimi te preko molekularnih interakcija mijenjati njihove
funkcije i enzimsku aktivnost. Prethodne studije su pokazale da do sli¢nih ucinaka dolazi i

kod $takora (%1

2.4. NAPREDNI OKSIDACIISKI PROCESI (AOP)

Rastuéa potraznja za ¢istom i pitkom vodom, dovela je do razvoja novih i u¢inkovitijih
tehnologija procis¢avanja vode. U vecini slucajeva, voda zagadena iz antropogenih izvora
moze se ucinkovito tretirati bioloskim, fizikalnim i kemijskim metodama (flokulacija,
filtracija, termicka oksidacija, kloriranje, ozoniranje...). Ipak, u nekim slucajevima ove
metode nisu dovoljne za postizanje zadovoljavajuc¢eg stupnja cistoce koji je zakonski
propisan. U takvim slu¢ajevima primjenjuju se visoko ucinkovite metode obrade, tj. napredni
oksidacijski procesi. To su fizikalno-kemijski procesi koji uklju¢uju generiranje i reakcije sa
slobodnim radikalima koji imaju sposobnost oksidacije otrovnih i ne biorazgradivih tvari do
inertnih krajnjih proizvoda. Slobodni radikali su atomi ili molekule koje postoje zasebno te
posjeduju jedan ili viSe nesparenih elektrona (npr. superoksidni radikal O, hidroperoksil
radikal HO,e, hidroksilni radikal HO, alkoksilni radikal RO+) ™. Posebno su znacajni
hidroksilni radikali zbog svojih izrazenih oksidacijskih svojstava i visoke u¢inkovitosti za

organske tvari. Uz hidroksilne, koriste se i drugi radikali navedeni u tablici 12.
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Tablica 12. Standardni elektrodni potencijali nekih oksidansa 1!

Oksidans E%(V, 25 °C)
Fluor, F, 3,03
Hidroksilni radikal, HOe 2,80
Sulfatni radikal, SO4™ 2,60
Atomski kisik, O 2,42
Persulfatni anion, S,0g” 2,10
Ozon, O3 2,07
Vodikov peroksid, H,0, 1,78
Perhidroksilni radikal, HO,* 1,70
Permanganat, MnO, 1,68
Klorov dioksid, CIO, 1,57
Hipoklorna kiselina, HCIO 1,49
Klor, Cl 1,36
Brom, Br; 1,09
Jod, I, 0,54

U tablici 13 prikazana je podjela naprednih oksidacijskih procesa (engl. Advanced oxidation

processes, AOP):

Tablica 13. Podjela naprednih oksidacijskih procesa [*°!

Kemijske procese

03, 03/H,0,, Fe**IH,0,, Fe**/H,0,

Fotokemijske procese

UV, UV/H,0,, UV/O3,UV/O3/H,0,
UV/Fe*'IH,0,, UVIFe**/H,0,

Fotokataliticke procese

UV/Ti/O,, UV/ZnO

Mehanicke procese

Ultrazvuk

Elektrokemijske procese

Visokonaponsko elektricno praznjenje i

elektrohidraulicko praznjenje
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2.4.1. UV-C/H,0, PROCESI

Medu mnogim AOP-ima, UV-C/H,0, proces, postao je standardizirani proces obrade
sirokog spektra organskih oneciséivala i prirodno prisutnih organskih tvari. UV/H,0, sustav
se dobiva dodavanjem vodikovog peroksida u prisutnosti UV svjetla u svrhu generiranja OHe
radikala. Ovaj proces se moze dogadati i spontano u prirodi. Do formacije hidroksilnih
radikala dolazi homolitickim cijepanjem O-O veze u molekuli vodikovog peroksida pod
utjecajem UV-C iradijacije.

H,0, + hv — 2HO» 1)
Ovaj inicijacijski korak zapocinje niz reakcija propagacije:
HOe« + H,0, — HO»* + H,0 (2)
HO5* + H,O, —-HO+ + H,0 + O, (3)

Konacne reakcije ukljucuju radikal-radikal rekombinacije:

HO« + HO+ — H,0, @)
HOe+ + HOys — H,O+ O, (5)
H02° + H02' —> H202 + 02 (6)

OHe nastao u UV/H,0, procesima reagira s organskim onecis¢enjima oduzimanjem atoma

vodika, vezanjem na dvostruku vezu ili transferom elektrona 71,

Zbog niskog molarnog apsorpcijskog koeficijenta (19,6 Lmol™*cm™) potrebno je dodati
visoke koncentracije H,O, kako bi nastale dovoljne koli¢ine radikala. Povecanjem
koncentracije H,O, povecava se djelotvornost procesa, ali suviSak pocinje inhibirati
razgradnju onecis¢ivala. Pri viSim koncentracijama H,O,, slobodni radikali poc¢inju pokazivati
tzv. scavenger efekt, pri Gemu se formiraju manje reaktivni perhidroksilni radikali [,
Takoder, potrebno je paziti na sadrZaj karbonatnih 1 hidrogenkarbonatnih iona jer oni mogu

apsorbirati UV svjetlo te takoder imaju pojavu scavenger efekt:
CO3” + HO» — CO3™* + OH (")
HCO3 + HO* — CO3™* + H,0 (8)

Opcenito, ovaj proces spada medu obecavajuc¢e tehnologije jer prilikom njegove
primjene ne nastaje mulj. Glavna prednost ovog procesa je Sto UV radijacija inaktivira
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mikroorganizme te moze istovremeno sluziti kao dezinfekcijsko sredstvo. Medutim, u
usporedbi s konvencionalnim tehnologijama, ovaj proces je relativno skup. Najveci problem

je velika potraznja za elektricnom energijom, a ni troskovi samog H,O, nisu zanemarivi 471

2.4.2. UV-C/S;0¢" PROCESI

Pesulfatni ion (S;0s”) je snazno oksidacijsko sredstvo s redukcijskim potencijalom od
2,1 V. Persulfat je karakteriziran boljom topljivosti i ve¢om stabilnosti u vodi u usporedbi s
vodikovim peroksidom. Pucanjem O-O veze uzrokovanog temperaturom ili UV zrafenjem

dolazi do formiranja sulfatnog radikala, SO,’.
S,08% + hv — 2S04™ 9)

Njegov oksidacijski potencijal je nesto nizi od potencijala hidroksilnih radikala, ali glavna
prednost mu je moguénost primjene u Sirokom rasponu pH vrijednosti (1,2-12). Takoder,

pokazuje svojstva veée selektivnosti i stabilnosti u usporedbi s HO-.

Vece koncentracije 82082_ mogu proizvesti viSe sulfatnih radikala, ali prevelike koncentracije

mogu rezultirati njegovim zasi¢enjem:
SOy + 82082_ — SO42_ + 8208'_ (10)
SOy + SO4 s —S,0ge (12)

Sulfatni radikali takoder mogu sudjelovati u pH ovisnim reakcijama formiranja hidroksilnih

radikala:
SO4* + H,O0 — HO» + H* + SO~ (12)
SO4* + OH — HO- + SO,* (13)

S ekonomskog stajaliSta, persulfat je jeftiniji od vodikovog peroksida. Glavni produkti

redukcije sulfatnog iona smatraju se ekoloski prihvatljivima [48.49]
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2.5. TOKSICNOST

Testovi odredivanja toksi¢nosti igraju kljuénu ulogu u procjeni opasnosti i rizika na

vodeni ekosustav %,

Ispitivanjima se utvrduju specificni toksi¢ni uéinci ispitivanog
proozvoda. Saznanja dobivena kao rezultat ispitivanja toksi¢nosti novih spojeva neophodno je

primjeniti pri razvoju novih lijekova.

Toksicnost oznacava svojstvo neke tvari da u zivom organizmu izaziva bolest,
nenormalno ponasanje, kancerogene i/ili mutagene promjene, fizioloSke smetnje, fiziCke

deformacije i smrt Y. Toksi¢nost se generalno moze ispitivati na 2 nacina:

o Invitro (pomocu stanica)
o invivo (pokusi na Zivim organizmima) [52]

Izlaganje organizma nekoj toksi¢noj tvari moze dovesti do vise ishoda:

o nema vidljivog u¢inka na organizam
o dolazi do mutacija ( nepovratne promjene genetske informacije)
o stani¢na smrt

o smanjena izmjena genetske informacije. ¥

Postoje akutni i kroni¢ni testovi toksi¢nosti. Akutna toksi¢nost se definira kao
toksicnost koja nastaje kao rezultat kratkotrajne izloZzenosti nekom toksikantu. Uobicajno je
povezana s nekim nesrecama (istjecanje kemikalije) ili nepromisljenjim koriStenjem
kemikalija. Kvantificira se kao letalna koncentracija (LCsp) ili letalna doza (LDsp). LDs je
statistiCki izraCunata doza nekog spoja koja uzrokuje smrt 50% testne populacije. IzraZzava se
kao masa spoja po masi testnog organizma. LCs je ekvivalentna veli¢ina, koja se odnosi na
spojeve koji se unose inhalacijom®. Njihove vrijednosti ne predstavljaju statisticki
pouzdane, ponovljive mjere jer zavise o organizmu. Postoje to¢no odredene vrste na kojima se
provode ispitivanja akutne toksi¢nosti, npr. Agencija za zastitu okolisa u SAD-u zahtjeva

testove na minimalno 8 vrsta razlicitih slatkovodnih organizama (ribe 1 beskralj eanaci)[52].

Kroni¢na toksi¢nost se definira kao toksi¢nost koja nastaje kao rezultat dugotrajne
izlozenosti nekom toksikantu. Vazno je uociti kako sve kemikalije u dovoljno velikoj dozi
izazivaju akutnu toksi¢nost, dok se kod kroni¢ne toksicnosti to ne odnosi na sve kemikalije.
Odreduje se mjerenjem najvise doze kemikalije koja ne izaziva toksican efekt prilikom
dugotrajne, kontinuirane izloZenosti (NOEL), mjerenjem najniZe doze pri kojoj se uo€ava

efekt (LOEL) ili odredivanjem kroni¢ne vrijednosti (CV) koja je srednja vrijednost NOEL-a i
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LOEL-a. Kroni¢na toksi¢nost kemikalije ¢esto Se procjenjuje prema akutno: kroni¢énom

omijeru (ACR), koji se izradunava dijeljenjem akutne vrijednosti LCsq s CV P4,
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Slika 3. Doza-odaziv krivulja



2.6. BIORAZGRADIVOST

Biorazgradnja je prirodni proces kojim se organske kemikalije mineraliziraju u
jednostavnije spojeve te prolaze kroz biogeokemijske cikluse elemenata kao Sto su ugljik,
dusik i sumpor. Odredivanjem biorazgradivosti dobiva se informacija o opterecenosti

otpadnih voda te moguénosti njenog procis¢avanja bioloSkim procesima obrade voda (561,

Iskazuje se kao omjer bioloske potros$nje kisika (BPKs) i kemijske potros$nje kisika
(KPK). KPK je uglavnom 1,3 do 1,5 puta ve¢i od BPKs ®® Ukoliko je omjer BPKs/KPK >
0,4 otpadne vode se smatraju biorazgradivima. Otpadne vode s omjerom BPKs/KPK izmedu

0,2 i 0,3 smatraju se djelomi¢no biorazgradivima.Otpadne vode ¢iji je omjer manji od 0,2

smatraju se ne biorazgradivima "%,

Biokemijska potrosnja kisika (BPK) je postupak odredivanja koli¢ine otopljenog
kisika potrebnog aerobnim mikroorganizma za razgradnju organskog materijala prisutnog u
danom uzorku vode. Nije precizan kvantitativni test, ali je zbog svoje jednostavnosti i
prakti¢nosti Siroko koriSten. Izrazava se u miligramima potroSenog kisika po litri uzorka
tijekom 5 dana (BPKs) inkubacije na 20°C. Na brzinu potro$nje kisika utjeu brojne varijable:
temperatura, pH, prisutnost mikroorganizama te vrsta organskog i anorganskog materijala u

vodi [,

Kemijska potrosnja kisika (KPK) je postupak odredivanja koli¢ine kisika potrebnog za
oksidaciju otopljenih Cestica organske tvari u vodi. Dok BPK test koristi bakterije 1 druge
mikroorganizme, KPK test Kkoristi jaka oksidacijska sredstva koja mogu oksidirati organski
materijal. Glavne prednosti KPK testa su kratkotrajanje (par sati za razliku od BPK testa koji

traje 5 dana) te Sto nije podlozan interferencijama uzrokovanim toksi¢nim materijalima [60],
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3. EKSPERIMENTALNI DIO

3.1. KEMIKALNE

U tablici 14. prikazan je popis koristenih kemikalija, njihova ¢isto¢a i proizvodaé

Tablica 14. Popis koristenih kemikalija

KEMIKALIJA CISTOCA PROIZVOPAC
Alaklor (ALC) 99,8 % Sigma-Aldrich
Azitromicin (AZT) 99,8% Sigma-Aldrich
Deksametazon (DXT) 99,8 % Sigma-Aldrich
Diklofenak (DCF) 99,6 % Sigma-Aldrich
Diuron (DIU) 99,6 % Sigma-Aldrich
Eritromicin (ERM) 99,8 % Sigma-Aldrich
Izoproturon (IPT) 99,8% Sigma-Aldrich
Karbamazepin (CBZ) 99,6 % Sigma-Aldrich
Klorfenvinfos (CFP) 97,1 % Sigma-Aldrich
Oksitetraciklin (OXY) 99,8 % Sigma-Aldrich

Oksidansi:

o Vodikov peroksid, H,O,, 30,0 %, Kemika
o Natrijev persulfat, Na,S,0g Kemika

Pomo¢ne kemikalije:

o Natrijev klorid, NaCl, Kemika

o Natrijeva luzina, NaOH, 98%, Kemika

o Amonijev metavanadat, NH,VVO3 p.a. Sigma Aldrich

o Sulfatna kiselina, H>SO4, 96%, Kemika




HPLC sustav Shimadzu, Series 10:
o mobilna faza: metanol

o stacionarna faza: mravlja kiselina

ISPITIVANJE TOKSICNOSTI:
o BioFix Lumi Reconstruction sol, Machery-Nagel
o BioFix Lumi Medium for freeze-dried luminous bacteria, Machery-Nagel

3.2. OPREMA

Instrumenti:
o HPLC sustav Shimadzu s UV/DAD detektorom
o HPLC sustav Shimadzu s UV/DAD i MS detektorom
o Luminometer BioFix® Lumi-10, Machery-Nagel
o Prenosivi pH metar, Handylab pH/LF, Schott Instruments GmbH
o UV/VIS spektrofotometar, Perkin EImer Lambda EZ 201

3.3 PROVEDBA EKSPERIMENTA

Cilj ovog rada je odrediti utjecaj modelnih otopina prioritetnih onecis¢ivala na Vibrio
fischere s obzirom na stupanj razgradnje istih pomoéu UV-C/H,0; ili UV-C/S,0g” procesa.

Eksperimenti su provedeni koriStenjem 10 modelnih otopina prioritetnih onecis¢ivala
(4 pesticida i 6 farmaceutika). Zadani spojevi odvagani su na preciznoj analitickoj vagi te
zatim otopljeni u destiliranoj vodi u odmjernoj tikvici volumena 1 L.

Mase odvaga i kona¢ne koncentracije pripravljenih otopina prikazane su u tablici 15.
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Tablica 15. Koristena modelna otopina prioritetnih onecis¢ivala, njihove molarne mase,

odvage i koncentracija pripremljenih otopina

MODELNO MOLARNA KONCENTRACIJA /

ONECISCIVALO FORMULA MASA / g/mol ODVAGA/g mM
ALC C14H2CINO, 269,77 27,0 0,1
AZT CagH72N,012 748.99 74,9 0,1
CBZ C1sH12N20 236.27 12,8 0,05
CFP C12H14Cl30,P 359,56 35,9 0,1
DCF C14H1:CILNO; 296.15 29,6 0,1
DIU CgH10CI2N,0 233,10 11,7 0,05
DXT CooH2oFOs 392.47 38,1 0,1
ERM Ca7Hs7NO13 733.94 73,4 0,1
IPT C12H1N,0 206,28 20,6 0,1
OXY Ca2H24N200 460.44 46,0 0,1

Reakcije se provode u Sarznom reaktoru ukupnog volumena 100 mL u koji se dodaje

80 mL pripravljenih otopina pesticida i farmaceutika. Prije pocetka reakcije, modelnoj otopini

potrebno je dodati odredenu koli¢inu jednog od zadanih oksidansa.

Reakcije su provedene za dvije vrste oksidansa:
1.) UV/H,0; procesa
2.) UV/S,05> procesa

Cijela aparatura postavlja se na magnetsku mijesSalicu kako bi se osigurala homogenost

otopine u svakom trenutku mjerenja. Reaktor se poklapa poklopcem s kvarcnom kivetom u

koju se uranja zivina UV lampa. Uranjanjem zivine lampe u kivetu zapocinje razgradnja, a

time i mjerenje vremena.
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Slika 4. Shema reaktora (1) Izvor struje (UVP-UltraViolet Products, SAD, f = 50/60 Hz,
U =230V, 1=0.2), (2) Kvarcna kiveta,(3) Stakleni reaktor, (4) Modelna otopina, (5) UV
lampa (UV-C, 254 nm, UVP-UItra Violet Products, Cambridge, UK), (6) Magnet,

(7) Magnetska mijeSalica

Koraci za provedbu eksperimenta su slijedeci:
1. Priprema radnih otopina
2. Pocetak reakcije
I. Dodaje se odredeni volumen vodikovog peroksida
Il. Dodaje se odredena masa natrijevog persulfata
o Reakcija zapocinje uranjanjem zagrijane Zivine lampe u kivetu i pocetkom
mjerenja vremena
3. Zavrsetak reakcije
o Prolaskom zadanog vremena, zivina lampa se uklanja iz kivete 1 reakcija
zavrSava
4. Podesavanje pH vrijednosti
5. HPLC analiza

6. Odredivanje biorazgradivosti i toksi¢nosti
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3.3.1. HPLC ANALIZA

Tekuéinska kromatografija visoke djelotvornosti (engl. High Performance Liquid
Chromatography, HPLC) je analiticka metoda za razdvajanje, utvrdivanje i kvantificiranje
komponenata u smjesi. Temelji se na razliCitoj adsorpciji analita prema mobilnoj i
stacionarnoj fazi. Koristi se u svrhu kvantifikacije stupnja razgradnje modelnih onecis¢ivala.

Za ¢im bolju analizu vazan je razvoj HPLC metode koji se sastoji u odabiru mobilne
faze, kolone, protoka kroz kolonu te temperature. Kod odabira mobilne faze posebnu paznju
potrebno je obratiti na udio vode i organske tvari te na pH vrijednost koju je potrebno
odrzavati stalnom $to se postize koriStenjem pufera. Kao mobilna faza koriSten je metanol.
Temperaturu kolone potrebno je odrzavati na viSim temperaturama, u ovom slu¢aju na 40°C
iz razloga $to se time povecava difuznost uzorka i smanjuje viskoznost pokretne faze. Brzina
protoka kroz kolonu igra bitnu ulogu jer odreduje vrijeme zadrzavanja spoja. Prilikom odabira
kolone potrebno je odrediti njenu duzinu, Sirinu i promjer punila. Za uzorke modelnih otopina
prioritetnih oneci$¢ivala pogodna je kolona vece Sirine jer sprjeava da uzorci prolaze prebrzo
te time omogucava bolje razdvajanje. Odabir detektora ovisi o prirodi same tvari te se za
vecinu modelnih oneci§¢avala koriste UV/VIS detektori, dok se za analizu azitromicina i

eritromicina koristiti maseni spektrometar.

3.3.2. ODREDIVANIJE BIORAZGRADIVOSTI

KPK 1 BPK najznacajniji su parametri za odredivanje stupnja biorazgradivosti
otpadnih voda. Odreduju se spektrofotometrijski mjerenjem apsorbancije pomocu
spektrofotometra marke DR 2800 Hach i setova ve¢ gotovih reagensa:

o KPK test LCK1414, Hach, 5-60 pg/L O;
o KPK test LCK314, Hach, 15-150 pg/L O,
o BPK;s test, LCK554, Hach, 0,5-12 mg/L O,

3.3.2.1. ODREPIVANIJE KEMIJSKE POTROSNIJE KISIKA

Kemijska potro$nja kisika odreduje se ovisno o sadrzaju kisika prisutnom u uzorku
jednim od setova LCK1414, Hach i LCK314, Hach. U kivetu je potrebno dodati 2, 0 mL

uzorka modelnog onecis¢ivala, dobro promuckati te staviti u termostat na temperaturi 150°C
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u vremenu od 2 sata. Nakon vadenja iz termostata, Kivetu je potrebno ostaviti na sobnoj
temperaturi nakon cega slijedi spektrofotometrijsko odredivanje KPK . Set reagensa
LCK1414 Koristi se za uzorke u kojima je masa otopljenog kisika izmedu 5 i 60 pg/L O, U
slu¢ajevima kada je koli¢ina otopljenog kiska preko 60 ug/L te ovaj test nije dostatan,
potrebno je primijeniti test LCK314.

3.3.2.2. ODREDIVANJE BIOKEMIJSKE POTROSNJE KISIKA

Biokemijska potro$nja kisika odredena je koriStenjem seta reagensa LCK554, Hach za
015 dana ( BPKj i BPKS).
Za odredivanje BPKy, kivete je potrebno do vrha (meniskus mora biti vani) napuniti uzorkom
modelne otopine prioritetnog oneciséivala, dodati tabletice prilozene u ¢epu pakiranja te zatim
sve dobro promuckati. Pri¢ekati da se tabletice otope. Spektrometrijski odrediti BPKj,

Postupak za odredivanje BPKs nesto je drugadiji. Prethodno je potrebno pripremiti
suspenziju koja se dobiva mijeSanjem 2 mL inokulacijske otopine s 18 mL vode. U kivetu se
dodaje 0,5 mL suspenzije te se kiveta do vrha napuni uzorkom modelne otopine prioritetnog
onecis¢ivala. Kivete se stavljaju u frizider na vremenski period od 5 dana. Nakon 5 dana
potrebno je dodati tabletice prilozene u ¢epu pakiranja te sve dobro promuckati. Pricekati da

se tabletice otope te spektrofotometrijski odrediti BPKs,

3.3.3. ISPITIVANJE TOKSICNOSTI METODOM 8§ Vibrio fischerima

Budu¢i da su testovi bazirani na zivotinjama, biljkama i algama, skupi, dugotrajni i
zahtijevaju veliku koli¢inu uzoraka, nedavne studije isticu prednosti biotesta s gram
negativnim bakterijama, Vibrio fischerima. Kratkoro¢na analiza inhibicije bioluminiscencije s
Vibrio fischerima je jednostavan, brz, osjetljiv i Siroko koriSten standardiziran biotest. U
toksikanata te rezultati ovog testa pokazuju dobru korelaciju s drugim testovima.

Ovaj test sluzi za odredivanje akutne toksic¢nost ¢istih tvari, sloZzenih otpadnih tvari i
smjese kemikalija u razliCitim sastavnicama okolisa. Kao glavni nedostaci namecu se
ograni¢ena relevantnost upotrijebljenih parametra te nemoguénost otkrivanja dugoro¢nih

efekata ovim biotestom.
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Prije pocetka mjerenja potrebno je u uzorke dodati 2% NaCl te podesiti pH vrijednost
u rasponu izmedu 6 i 8 (optimalno oko 6,8-7,2). Bakterije su pohranjene smrznute te ih je
potrebno aktivirati prije uporabe. Priprema bakterija uklju¢uje dodavanje 1 mL BioFix Lumi
Reconstruction sol (Machery-Nagel) u bocicu s Vibrio Fischerima. Naknadno se dodaje 50
mL BioFix Lumi Medium for freeze-dried luminous bacteria (Machery-Nagel). Cijeli sadrzaj
se prenese u ¢asu od 100 mL i ostavi na sobnoj temperaturi 15-ak minuta. Kontrolni uzorak se
sastoji od bakterijske suspenzije u 2% NaCl bez ispitivane kemikalije. Za svaki uzorak je
potrebno napraviti 7 razrjedenja mijeSanjem odredenog volumena vode i uzorka na nacin dan

u tablici 16.

Tablica 16. Priprema razrjedenja

Broi VVolumen vode, VVolumen uzorka, VVolumen
pL pL bakterija, uL
1 0 500 500
2 100 400 500
3 200 300 500
4 300 200 500
5 400 100 500
6 450 50 500
7 475 25 500

Razli¢ita razrjedenja uzoraka se prenose u kivetu te im se mjeri bioluminiscencija na
luminometru BioFix® Lumi-10 (Macherey-Nagel) nakon 15 minuta inkubacije. Mjeri se
smanjenje luminiscencije izrazeno 1Csqy Vrijednosti (eng. half-maximal inhibitory
concentration) koja se prera¢unava u jedinicu toksi¢nosti (eng. toxicity unit, TU) prema
izrazu: TU=(100/1Cspg,).
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4. REZULTATI | RASPRAVA

Organski spojevi kao Sto su pesticidi, farmaceutici te produkti njihove razgradnje sve
su CeSce prisutni u okoliSu. Postoji znacajni manjak informacija o putevima njihove
razgradnje te je kljucno pratiti izvorni spoj i njegove intermedijare. Produkti razgradnje mogu
biti okarakterizirani svojstvom njihove toksi¢nosti i biorazgradivosti. Cesto nastaju primarni
produkti koji podlijezu daljnjoj razgradnji. Pracenjem biorazgradivosti i1 toksi¢nosti dobiva se
informacija o efikasnosti primjenjivanih procesa te o potencijalnim razgradnim produktima i

njihovom utjecaju na okolis. Ovi pokazatelji, odredeni su za ve¢ prije navedenih 10 spojeva.

Ovaj rad je pokazao zadovoljavajuéu efektivnost primjene UV-C/H20, i UV-C/S;06”
procesa za razgradnju Sirokog spektara pesticida i farmaceutika. Njihovom primjenom dolazi
do eliminacije oneci$¢ujuéih tvari kroz mineralizaciju ili provodenjem u neke produkte koji su
manje Stetni po ljudsko zdravlje i1 okoliS. Glavni cilj bio je povecati biorazgradivost 1 smanjiti
toksicnost navedenih spojeva. Nestanak izvornog spoja ne znaci uvijek uspjesSan proces jer su

ponekad produkti razgradnje vise toksi¢ni od izvornog spoja.
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4.1. PESTICIDI

4.1.1. ALAKLOR (ALC)

ALC (2-klor-2’,6"-dietil-N-(metoksimetil)acetanilid) jedan je od najcesce koriStenih
herbicida u svijetu. Glavni razgradni mehanizmi ukljucuju hidroksilaciju, dehalogenaciju,
ciklizaciju, N-dealkilaciju te cijepanje C-O veze. Cijepanjem bo¢nih lanaca vezanih na atom
dusika i aromatski prsten nastaje viSe nizova meduprodukata. Prvi produkti razgradnje nastaju
brzim reakcijama hidroksilnih radikala s nezasi¢enim ugljikovim atomima.

Na slici 5 moguce je uociti kako dolazi do pada toksi¢nosti za oba procesa u odnosu na
toksi¢nost Cistog spoja.UV-C/H,0, proces se pokazao kao znacajno efikasniji od UV-C/
S,0¢” procesa. Smanjena toksi¢nost tokom procesa moZe biti objasSnjena procesom
dehalogenacije. Za razliku od vecine drugih pesticida, ALC ima nearomatski atom Klora, tj.
atom klora nije direktno vezan na aromatski prsten. Alifatski klor se oslobada sporije nego
aromatski klor te iz ovog razloga dolazi do sporije razgradnje, §to se moze uoditi na slici 6
Ocekivani produkti dehalogenacije su 2-hidroksi-2",6 -dietil-N-(metoksimetil)acetanilid i
2,6 -dimetilacetanilid.

U tablici 17 vidljivo je da su vrijednosti omjera BPKs/KPK manje od 0,2, §to znaci da

su svi produkti slabo biorazgradivi. ¢

Tablica 17. Toksi¢nost i biorazgradivost alaklora

Toksi¢nost, TU Biorazgradivost, BPK5/KPK
Rezidual UV-C/H,0, UV-C/S,0¢” UV-C/H,0, UV-C/S,0¢”
100% 14,1 14,1 0,092 0,092
75% 2,0 12,5 0,118 0,078
50% 1,4 11,6 0,119 0,083
25% 1,3 1,5 0,079 0,087
0% 0,8 7,3 0,062 0,099
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Slika 5. Toksi¢nost alaklora tokom UV-C/H,0 i UV-C/Szng' procesa
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Slika 6. Biorazgradivost alaklora tokom UV-C/H,0, i UV-C/S,0g” procesa
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4.1.2. KLORFENVINFOS (CFP)

CFP je cesto koriSten organofosforni insekticid. Glavni razgradni mehanizam
ukljucuje oksidativnu dealkilaciju. Odvija se putem monooksigenacije alfa ugljikovog atoma
alkoksi skupine dok se ne dobije nestabilni hemiacetal koji se razlaze oksidativnim O- i N-

alkilacijskim mehanizmima!®® |

U tablici 17 prikazane su toksi¢nost i biorazgradivost razgradnih produkata
klorfenvinfosa u odnosu na vrijednosti za ¢isti spoj. Veé¢ na samom pocetku razgradnje UV-
C/S,08> procesom moze do¢i do brzog cijepanja veza i dehalogenacije. S obzirom na to da su
atomi klora ¢vrsto vezani za aromatski prsten, pretpostavlja se da hidroksilni radikali prvo
napadaju aromatski prsten, a tek zatim dolazi do supstitucije klora pomocu hidroksilnih
radikala. Na slikama 7 i 8 moze se uociti kako u ranim fazama procesa nastaju trietilfosfat i
2,4-diklorofenol pri ¢emu dolazi do prvotnog pada toksi¢nosti za oba procesa. U kasnijim
fazama razgradnje dolazi do formiranja toksi¢niih i manje biorazgradivih produkata: 2-

hidroksi-I-(2,4-diklorofenil)vinildietilfosfat i 2-hidroksi-I-(2,4-dikloro-X-hidroksifenil)©*!.

Tablica 18. Toksi¢nost i biorazgradivost klorfenvinfosa

Toksi¢nost, TU Biorazgradivost, BPK5/KPK
Rezidual UV-C/H,0; UV-C/S;0¢” UV-C/H,0;, UV-C/S,0g"
100% 1 1 0,177 0,177
75% 0,8 0,5 0,158 0,184
50% 29,2 0,4 0,145 0,211
25% 438 1,8 0,137 0,085
0% 171 1,1 0,115 0,065
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Slika 7. Toksi¢nost klorfenvinfosa tokom UV-C/H,0, i UV-C/S,0g* procesa
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Slika 8. Biorazgradivost klorfenvinfosa tokom UV-C/H,0, i UV-C/S,0s> procesa
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4.1.3. DIURON (DIU)

DIU (3-(3,4-diklorofenil)-1,1-dimetilure) je sistemski supstituirani fenilurea herbicid
koriSten vise od 40 godina. S obzirom na to da diuron u svojoj strukturi sadrzi C i N atome
o&ekuje se da ée ovi djelovi molekule biti prisutni u produktima razgradnje!®. Postoje 2
mjesta unutar molekule DIU na kojima moze do¢i do napada hidroksilnih radikala. 1. nacin je
vezanjem hidroksilnog radikala na aromatski prsten pri ¢emu se formira diuron radikal.
Diuron radikal reagira s molekularnim kisikom i gubi HO,'. Daljna oksidacija rezultira
hidroksilacijom aromatskog prstena pra¢enom oslobadanjem atoma klora °®. 2. nagin je

oksidacijom bocog lanca na (-NH,) praceno cijepanjem N-C veze u molekuli uree.

U tablici 19 su prikazane vrijednosti toksi¢nosti 1 biorazgradivosti za produkte
nastale razgradnjom diurona te su usporedene sa vrijednostima dobivenima za Cisti spoj.
Omjer BPKs/KPK je oko 0, 2, $to znaci da je DIU relativno biorazgradiv. S obzirom na to da
su meduprodukti gotovo jednako reaktivni kao 1 DIU, njihova razgradnja nastavlja se daljnjim
nizom reakcija. Prilikom UV-C/S,0g> procesa, veéina aromatskih intermedijara formira se na
samom pocetku procesa razgradnje. Prvi pik inhibicije moze biti uocen gotovo odmah, $to
ukazuje na nastajanje spojeva: 3,4-DCA, DCPMU, DCPU i FA. Ovi aromatski meduprodukti
se postupno nakupljaju u otopini dok njihova koncentracija ne postigne maksimalnu razinu te
zatim pocinju reagirati konkurentno DIU prema hidroksil radikalima, pri ¢emu dolazi do pada

toksic¢nosti. Glavni aromatski metaboliti i formamid nastali tijekom UV-C/H,0, procesa

.....

.....

razgradnjom DCPMU te DCPU. Razgradni produkti prilikom oba procesa su manje
biorazgradivi u odnosu na DIU te biorazgradivost reakcijske smjese opada s njihovim

nastajanjem,slika 10 7).
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Tablica 19. Toksi¢nost i biorazgradivost diurona

Toksi¢nost, TU Biorazgradivost, BPK5/KPK
Rezidual UV-C/H,0, UV-C/S,0¢” UV-C/H,0, UV-C/S,0¢”
100% 2,1 2,1 0,196 0,196
75% 1,5 2.9 0,065 0,156
50% 2,1 1,7 0,054 0,104
2504 3 0,4 0,037 0,088
0% 4,5 0,9 0,036 0,078
DIU
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Slika 9. Toksi¢nost diurona tokom UV-C/H,0, i UV-C/S,05> procesa

41




DIU
0,25
b
e 02
2 v
2
m 0,15
S ® H,0,
% 0l m S,0¢*
NJ
g
S 0,05
a2
0 ; —— e e ;
100% 75% 50% 25% 0%

Slika 10. Biorazgradivost diurona tokom UV-C/H,0, i UV-C/S,0s> procesa

4.1.4. IZOPROTURON (IPT)

IPT (1,1-dimetil-3-(4-propan-2-ilfenil) urea) je spoj sacinjen od 1,1-dimetiluree
supstituirane s p-kumenilnom skupinom na polozaju 3. Spada u skupinu supstituiranih
fenilurea herbicida. 2 glavna mehanizma ragradnje ukljucuju N-demetilaciju i oksidaciju N-
metilne skupine, nakon &ega slijede reakcije konjugacije 7).

U tablici 20 su prikazane vrijednosti toksi¢nosti 1 biorazgradivosti za produkte nastale
razgradnjom izoproturona te su usporedene sa vrijednostima dobivenima za Cisti spoj.

Prilikom primarne razgradnje IPT-a dolazi do hidroksilacije ¢ime nastaje nekoliko
glavnih intermedijara koji u svojoj strukturi zadrzavaju aromatski prsten. Glavna mjesta
napada radikala su C-N veza N-dimetila ili C-H veza izopropilne skupine. Razgradni
mehanizam za oba procesa je isti §to se vidi iz tablice 20 i slike 12. Razgradnjom dolazi do
nastanka N-(4-izopropil-hidroksifenil)-N-metiluree, N-(4-izopropil-fenil)-N"-dimetiluree i N-
(4-izopropil-fenil)-N"-acetamida. Ovi spojevi pokazuju svojstva vece toksi¢nosti i manje
biorazgradivosti od IPT-a, slike 11 i 12. Daljnjom razgradnjom ovih intermedijara dolazi do
razaranja njihovih aromatskih struktura i stvaranja spojeva malih molekulskih masa kao $to su

aldehidi, jednostavne organske kiseline i a-0kso-kiseline (61,
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Tablica 20. Toksi¢nost i biorazgradivost izoproturona

Toksi¢nost, TU Biorazgradivost, BPK5/KPK
Rezidual UV-C/H,0, UV-C/S,05" UV-C/H,0, UV-C/S,05”
100% 0,7 0,7 0,196 0,196
75% 13 6,6 0,157 0,15
50% 31,3 6,2 0,135 0,131
25% 36,7 3,9 0,099 0,094
0% 21,8 10,3 0,074 0,058
IPT
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Slika 11. Toksi¢nost izoproturona tokom UV-C/H,0; i UV-C/S,0s* procesa
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Slika 12. Biorazgradivost izoproturona tokom UV-C/H,0, i UV-C/S,0s> procesa

4.2. FARMACEUTICI

4.2.1. AZITROMICIN (AZT)

AZT je polusintetski makrolidni antibiotik strukturno izveden iz ERM-a. Sastoji se od
makrolidnog prstena na koju su vezani Seceri kladinoza i dezosamin. U tablici 21 su prikazane
vrijednosti toksi¢nosti 1 biorazgradivosti za produkte nastale razgradnjom azitromicina te su
usporedene sa vrijednostima dobivenima za ¢isti spoj.

Razgradnja ukljucuje modifikacije na dva prstena vezana za centralni dio. PoCetkom
razgradnje dolazi do redukcije -CH, skupine s amino Secera i kladinoze. Daljnjom
razgradnjom dolazi do gubitka kladinoze i aminoSecera. S obzirom na to da je makrolidni
prstena vrlo stabilan dio molekule, ostaje netaknut tokom ovih reakcija. Takoder se mogu
formirati produkti koji i dalje u svojoj strukturi sadrze sva tri prstena. U oba procesa
razgradnja tee razli¢itim razgradnim putevima te dolazi do povecanja toksi¢nosti za oba
procesa, slike 13 i 14. Takoder dolazi do povecanja biorazgradivosti prilikom UV-C/H,0;

proces te njenog smanjenja za UV-C/S,0g> proces .
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Tablica 21. Toksi¢nost i biorazgradivost azitromicina

Toksi¢nost, TU Biorazgradivost, BPK5/KPK
Rezidual UV-C/H,0, UV-C/S,0¢” UV-C/H,0, UV-C/S,0¢”
100% 0,5 0,5 0,031 0,031
75% 24.8 0,9 0,038 0,048
50% 0,5 2.1 0,041 0,03
25% 2,1 2.4 0,046 0,038
0% 14,8 25 0,049 0,025
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Slika 13. Toksi¢nost azitromicina tokom UV-C/H,0, i UV-C/S,0¢” procesa
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Slika 14. Biorazgradivost azitromicina tokom UV-C/H,0, i UV-C/S,0s> procesa

4.2.2. KARBAMAZEPIN (CBZ)

CBZ je triciklicki antiepilepti¢ni lijek. Metabolizam CBZ odvija kroz djelomi¢nu
epoksilaciju s formiranjem derivata epoksida s naknadnim cijepanjem epoksidnog prstena %,
Na slikama 15. 1 16 1 u tablici 22 prikazane su vrijednosti toksi¢nosti i biorazgradivosti za
produkte nastale razgradnjom karbamazepina te su usporedene sa vrijednostima dobivenima
za Cisti spoj.

Prilikom UV-C/S,0g% procesa dolazi do smanjenja biorazgradivosti te prvotnog
povecanja toksicnosti, slika 15. Porast toksi¢nosti moguce je objasniti generiranjem slobodnih
SO, radikala koji reagiraju sa olefinskom dvostrukom vezom na centralnom heterocikli¢kom
prstenu stvaraju¢i produkte toksi¢nije od CBZ-a: dihidro-10-hidrokarbamazepin i
karbamazepin-10,11-epoksid. Dva vanjska aromatska prstena ostaju inertna. Takoder mogu
nastati akridin-9-karbaldehid i akridin koji su od prije poznati po svom izrazito toksicnom
djelovanju. Konacni pad toksi¢nosti vidljiv u dijagramu, uzrokovan je pocetkom
mineralizacije organskih spojeva ", UV-C/H,0, proces se pokazao kao poprili¢no efektivan.

Toksi¢nost se smanjila za 47% dok se je biorazgradivost znacajno povecala.
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Tablica 22. Toksi¢nost i biorazgradivost karbamazepina

Toksi¢nost, TU Biorazgradivost, BPK5/KPK
Rezidual UV-C/H,0, UV-C/S,0¢" UV-C/H,0, UV-C/S,0¢"
100% 4,3 4,3 0,052 0,052
75% 1,7 8,8 0,068 0,014
50% 1,5 4.8 0,071 0,037
250 1,2 3,8 0,083 0,03
0% 0,7 2 0,105 0,047
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Slika 15. Toksi¢nost karbamazepina tokom UV-C/H,0, i UV-C/S,0s> procesa
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Slika 16. Biorazgradivost karbamazepina tokom UV-C/H,0, i UV-C/S,0g> procesa

4.2.3. DIKLOFENAK (DCF)

DCF (2-[(2,6-diklorofenil)amino]feniloctena kiselina) je nesteroidni protuupalni lijek.
Derivat je feniloctene kiseline te ima protuupalna, analgetska i antisepticka svojstva ['2. U
tablici 23 prikazane su vrijednosti toksi¢nosti i1 biorazgradivosti za produkte nastale
razgradnjom diklofenaka te su usporedene sa vrijednostima dobivenima za Cisti spoj.

Razgradnja DCF-a moze te¢i na dva nacina, slika 17. Prvi nacin je hidroksilacijom Cs
atoma u molekuli DCF-a pri ¢emu nastaje intermedijar 5-hidroksi-diklofenak. 5-hidroksi-
diklofenak je spoj visoke reaktivnosti t¢ moze do¢i do njegove daljnje transformacije u
diklofenak-2,5-iminokinon. Novonastali spoj nije stabilan te dolazi do lakog radikalskog
napada na C3=C, olefinsku vezu. Daljnja razgradnja teée kroz viSestupanjske procese koji
ukljucuju otvaranje prstena, dekarboksilaciju, hidroksilaciju te reakcije cikliranja ¢ime nastaje
niz produkata.

Drugi nacin je dekarboksilacijom -COOH grupe. Nastaje intermedijar na kojemu se
istodobno mogu odvijati reakcije radikalskog napada na C-Cl vezu i reakcije cijepanja C-N
veze i hidroksilacije intermedijara.

Provodenjem UV-C/H,0; dolazi do zna¢ajnog pada toksi¢nosti §to sugerira da je doslo

do procesa dehalogenacije. Biorazgradivost produkata se povecala §to ukazuje na nastajanje
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manje toksi¢nih produkata i visoku efikasnost procesa. UV-C/S,0g” proces se nije pokazao
izricito efikasan jer dolazi do stvaranja intermedijara veée ili slicne toksi¢nosti onoj DCF-a.

Biorazgradivost se malo povecala, ali je manja od one dobivene UV-C/H,0; procesom[73].

Hidroksilacija_— 5
" ?
/
5-hidroksi-diklofenak /
P4
4
> |
P3

Cijepanje C-N vez
Hidroksilacij:/ '

diklofenak-2,5-iminokinon

otvaranje prstena

Slika 17. Razgradnja diklofenaka

Tablica 23. Toksi¢nost i biorazgradivost diklofenaka

Toksi¢nost, TU Biorazgradivost, BPK5/KPK
Rezidual UV-C/H,0; UV-C/S,0¢” UV-C/H,0, UV-C/S,0¢”
100% 6,3 6,3 0,06 0,06
75% 0,9 10 0,12 0,079
50% 0,5 3,8 0,14 0,025
25% 3,4 13,6 0,126 0,046
0% 0,4 5,6 0,112 0,07

49
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Slika 18. Toksi¢nost diklofenaka tokom UV-C/H,0, i UV-C/S,0g> procesa
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Slika 19. Biorazgradivost diklofenaka tokom UV-C/H,0, i UV-C/S,0¢> procesa




4.2.4. DEKSAMETAZON (DXT)

DXT je protuupalni 9-fluoro-glukokortikoid. Analog je kortikosteroidnih hormona.

Slika 20. Slaba mjesta u molekuli deksametazona

Do razgradnje DXT-a dolazi vrlo lako reakcijama oksidativnog tipa s hidroksilnim
radikalima. Postoji viSe od jednog mehanizma razgradnje koji ukljucuju hidroksilaciju
metilenskog dijela molekule (A) i1 kinonskog prstena (B) (slika.) U nekim sluc¢ajevima dolazi
do gubitaka CO i molekule glioksala. Ovakav put razgradnje uzrokuje slabljenje molekule i
gubitak strukturne stabilnosti te je poZeljniji za brzu razgradnju.

Jos$ jedan od puteva razgradnje je dehalogenacijom floura, odnosno supstitucijom
fluora hidroksilnim radikalima.

Na slikama 21 i 22 te u tablici 24 prikazani su rezultati toksi¢nosti i biorazgradivosti
pocetnog spoja te smjese razgradnih produkata.

Razgradnjom DXT-a nastaju produkti vece toksi¢nosti od one izvornog spoja.
Toksicnosti su slicne za oba procesa. Biorazgradivost se povecala za oba procesa te je nesto

veca prilikom UV-C/H,0, procesa [
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Tablica 24. Toksi¢nost i biorazgradivost deksametazona

Toksi¢nost, TU Biorazgradivost, BPK5/KPK
Rezidual UV-C/H,0, UV-C/S,04” UV-C/H,0, UV-C/S,04”
100% 0,2 0,2 0,079 0,079
7504 0,8 0,7 0,121 0,177
50% 0,8 0,9 0,146 0,227
2504 1,8 1,4 0,159 0,16
0% 0,6 1,6 0,163 0,143
DXT
2
1.8
1.6

1,4
1,2
0.8
0.6
0.4
0.2

Toksicnost, TU

100%

75% 50%

25%

" H,0,
[ | 82032_

. Slika 21. Toksi¢nost deksametazona tokom UV-C/H,0, i UV-C/S,0s* procesa
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Slika 22. Biorazgradivost deksametazona tokom UV-C/H,0, i UV-C/S,0g” procesa

4.2.5. ERITROMICIN (ERM)

ERM, kao i AZT spada u skupinu makrolidnih antibiotika, stoga dijele slicne puteve
razgradnje. Molekula ERM-a sadrzi 14-ero¢lani laktonski prsten povezan sa Secerima
kladinozom i dezosaminom. Kladinoza je neutralni SeCer vezan na polozaj Cs, dok je
dezosamin dimetilamin Seer vezan na polozaj Cs. Radikalskim napadom dolazi do
strukturnih  promjena na Secernim dijelovima molekule te u nekim dijelovima
polihidroksilaktonskog prstena, dok laktonski prsten ostaje ocuvan.

Na slikama 23 i 24 te u tablici 25 prikazani su rezultati toksi¢nosti i biorazgradivosti
pocetnog spoja te smjese razgradnih produkata.Za oba procesa (UV-C/H,0, i UV-C/S,0g%)
dolazi do pada toksi¢nosti, dok se poveéanje biorazgradivosti UV-C/H,0, procesom moze

pripisati razgradnji Se¢ernih dijelova molekule 731,
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Tablica 25. Toksi¢nost i biorazgradivost eritromicina

Toksi¢nost, TU Biorazgradivost, BPK5/KPK
Rezidual UV-C/H,0, UV-C/S,04” UV-C/H,0, UV-C/S,04”
100% 3,5 3,5 0,055 0,055
75% 0,4 58 0,101 0,059
50% 04 4,9 0,114 0,043
250 0,2 3,6 0,122 0,046
0% 0,2 2,2 0,125 0,047
ERM
&)
_ 5
—
H
= 4
=
.’g 3 .Hzoz
ECE 2.
ﬁ .SzOg
)
1
100% 75% 50% 25% 0%

Slika 23. Toksi¢nost eritromicina tokom UV-C/H,0, i UV-C/S,0g” procesa
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Slika 24. Biorazgradivost eritromicina tokom UV-C/H,0, i UV-C/ S,0g” procesa

4.2.6. OKSITETRACIKLIN (OXY)

OXY je antimikrobno sredstvo iz klase tetraciklina. Na slikama 25 i 26 i u tablici 26
prikazane su vrijednosti toksi¢nosti i biorazgradivosti za produkte nastale razgradnjom
oksitetraciklina te su usporedene sa vrijednostima dobivenima za €isti spoj.

Molekula OXY-a vrlo lako podlijeze napadima hidroksilnih radikala. Razgradni
mehanizam za oba procesa je isti §to se vidi iz tablice 26 i slike 26. Do reakcija dolazi
uglavnom adicijom hidroksilnih radikala na dvostruku vezu. Najosjetljivija mjesta u molekuli
su aromatski prsteni i keto/enolne skupine (C;-Csz i Cy;-C12 mjesta) jer dolazi do vezanja
hidroksilnih radikala na dvostruku vezu . Kao glavni produkt fotoliticke razgradnje nastaje
5a, 6-anhidrotetraciklin (AHTC). Kao drugi veéi produkt nastaje 4-epi-anhidrotetraciklin (E-
AHTCO)!. Ovi spojevi pokazuju svojstvo vece biorazgradivosti za oba procesa. Toksi¢nost

nastalih produkata je manja od toksi¢nosti OXY-a za oba procesa.
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Tablica 26. Toksi¢nost i biorazgradivost oksitetraciklina

Toksi¢nost, TU

Biorazgradivost, BPK5/KPK

Rezidual UV-C/H,0, UV-C/S,0¢” UV-C/H,0, UV-C/S,0¢”
100% 38 38 0,019 0,019
75% 32,4 1,9 0,065 0,068
50% 3,6 1,7 0,087 0,085
25% 23,8 1,1 0,1 0,089
0% 15,3 0,7 0,117 0,102

OXY
40
35
30

= 25

8

_’§ 20 .H202

é 15 u S,0¢>

10
5
100% 75% 50% 259,

Slika 25. Toksi¢nost oksitetraciklina tokom UV-C/H,0, i UV-C/ S,0¢” procesa
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Slika 26. Biorazgradivost oksitetraciklina tokom UV-C/H,0, i UV-C/ S,05> procesa

4.3. USPOREDBA PESTICIDA | FARMACEUTIKA

Sa slika 28, 29, 30 1 31 moze se uociti kako pesticidi pokazuju vecu toksi¢nost i
biorazgradivost od farmaceutika. Tokom procesa, biorazgradivost pesticida uglavnom pada,
dok za farmaceutike raste. Ovakve razlike u toksi¢nosti i biorazgradivosti poglavito proizlaze

iz ¢injenice da su ovi spojevi kreirani u razlicite svrhe.

Farmaceutici su dizajnirani tako da imaju specifican fizioloski i farmakoloski uc¢inak
na ljude i Zivotinje. Iz tog razloga ne ¢udi svojstvo njihove male biorazgradivosti i niske
toksi¢nosti s obzirom na to da se njihova svojstva ne bi smjela previse mijenjati prilikom
konzumacije. Kao iznimka, iskade farmaceutik OXY. Cisti spoj je izrazito toksi¢an, ali

njegovom razgradnjom dolazi do drasticnog pada toksi¢nosti.

Za razliku od farmaceutika, pesticidi su spojevi dizajnirani za zastitu biljaka i Zivotinja
od Stetnih organizama. Iz tog razloga pesticidi imaju visoke toksi¢nosti Cistih spojeva.

Njihovom razgradnjom nastaju manje toksi¢ni produkti u usporedbi s Cistim spojevima, ali su

.....
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.....

Svi cisti spojevi su slabo biorazgradivi jer im je odnos BPKs/KPK manji od 0,2.
Prilikom razgradnje UV-C/S,0¢* procesom, jedino CFP i DXT forimiraju produkte koji
pokazuju svojstvo spore biorazgradnje, slika 31. Biorazgradivost kona¢nih produkata nastalih

iz ALC-a, CFP-a, DIU-a, IPT-a je manja od biorazgradivosti njihovih ¢istih spojeva, slike 30 i

Cistog spoja, slike 28 1 29. Takoder se moze uociti kako toksi¢nost spojeva koji u sebi sadrze
klor nakon njegove dehalogenacije pada. Vidljivo je kako je UV-C/S,0s% proces bolji za
razgradnju pesticida, dok je UV-C/H,0; proces bolji za razgradnju farmaceutika.
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Slika 28. Toksi¢nost pesticida i farmaceutika tokom UV-C/H,0, procesa
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Slika 29. Toksi¢nost pesticida i farmaceutika tokom UV-C/S,0s> procesa

. UV-C/H,0,
0.2
2
=
=4
- m100%

50,15 1 m75%
= m50%
2 i i i _ m25%
= - 00%
a 0,1 [ 0
5 i
2
2005 -

O L

ALC CFP DIU IPT AZT CBZ DCF DXT ERM OXY

Slika 30. Biorazgradivost pesticida i farmaceutika tokom UV-C/H,0O, procesa
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Slika 31. Biorazgradivost pesticida i farmaceutika tokom UV-C/S,0g” procesa
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5.ZAKLJUCAK

Temeljem dobivenih rezultata moze se zakljuciti:

1.

Razgradni produkti UV-C/H,0, procesa manje su toksi¢ni od produkata nastalih UV-

CIS,0g> procesom
UV-C/S,0g> proces je bolji za razgradnju pesticida

UV-C/H,0, proces je bolji za razgradnju farmaceutika

Cistog spoja.
Najmanju toksi¢nost pokazao je AZT

Vecina spojeva nisu pokazali svojstvo biorazgradnje. Njihova razgradnja bi se

potencijalno mogla poboljsati primjenom nekog drugog naprednog oksidacijskog procesa.

Daljnje studije bi se trebale okrenuti sinergickom djelovanju mjeSavina prioritetnih

oneci$¢avala u realnim vodenim sustavima.
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