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1. Uvod

Antibiotika (ATB) nalezi do skupiny farmak. Patii mezi 1é¢iva usmrcujici cilové
mikroorganismy nebo je inhibuji. Pouzivaji se k prevenci a 1é¢bé infekénich
onemocnéni u lidi 1 zvifat. Pfitomnost ATB v ekosystému je zndma uz 30 let, na toto
téma jiz bylo publikovano mnoho studii. Ale az v poloviné r. 1990, kdy byly vyvinuty
nové analytické piistroje na analyzu téchto latek, zacala jejich piitomnost v ekosystému
vzbuzovat obavy (Lissemore a kol. 2006, Hernando a kol. 2006, Bound a Voulvoulis,
2006).

V Evropské unii (EU) se Vhumanni a veterindrni mediciné pouziva asi 3000
riznych farmaceuticky aktivnich slouc¢enin (PhAC) patticich do riznych 1é¢ivych
skupin (Gros a kol., 2010). Dle udaji Evropské federace pro zdravi zvifat (European
Federation of Animal Health, 2001), bylo pouzito v roce 1999 v Evropské unii
a ve Svycarsku 13 216 tun antibiotik, z toho 65 % v humanni mediciné. A spotieba
téchto latek v lidské populaci neustale roste. Wise (2002) odhadl celosvétovou rocni
spotiebu antibiotik mezi 100 000 a 200 000 tunami ve veterinarni a humanni medicing.

Cesta antibiotik do vodniho prostiedi zac¢ina u pacientd. Po uziti jsou tyto latky
Vv téle postupné transformovany. Antibiotika pak jsou vylucovana, bud’ ve své puvodni
nebo pfeménéné formé (konjugaty, metabolity). Organismus dokaze vyuzit jen urcitou
¢ast ulinnych latek obsazenych ve zkonzumovanych Ilécich. Zbytky I[éCiv se
prostiednictvim vykalil a moci dostavaji do odpadnich vod. Vyjimkou nebyva ani pfima
likvidace nespotiebovanych 1é¢iv vhozenim do toalety.

Komunélni odpadni vody jsou v dneSni dobé& jiz obvykle Cistény v Cistirnach
odpadnich vod (COV). V nadich podminkach k nejefektivngjsimu odstranéni ATB
dochézi vétinou v sekundarnim (biologickém stupni) &isténi odpadnich vod. Cast ATB
vSak neni v Cistirenském procesu eliminovana a je vypousténa prostfednictvim
,,VyCisténé* odpadni vody do vodnich recipientd (feky, potoky).

Klasické COV maji konstrukéni nedokonalosti a &asto omezenou schopnost
eliminace téchto antibiotik, nebot’ jejich hlavni tkolem je pfedevsim odstranit dusik
a fosfor (Kasprzyk-Hordern a kol. 2009 a Wick a kol. 2009). Hlavnim dtvodem
pouzivani COV je podle Jelice a kol. (2011) produkce kvalitni vy¢isténé odpadni vody.
Ta spliiuje urcité standardy (vhodna pro likvidaci nebo recyklacni ucely) za nizkych

nakladt na provoz a drzbu COV.



cey

Vodni organismy zijici v recipientech vod vytékajici z COV & nedisténych
komunalnich odpadnich vod a odpadnich vod z zivocisné vyroby jsou tak vystaveny
dlouhodobému putisobeni 1é¢iv (Cleuvers 2004, Nentwig a kol. 2004, Schnell a kol.
2009).

Vyskyt antibiotik byl prokazéan i v pitné a podzemni vodé. Nejvyznamnéjsi problém
vznik rezistence patogennich mikroorganismi a nésledné Spatna UCinnost lécby
nasazovanymi ATB (Schwartz a kol. 2003, Kiimmerer 2004, Schwartz a kol. 2006,
Kiimmerer 2009b, Martinez, 2009).

Cilem prace bylo zjistit a popsat sezénni zmény ve vyskytu vybranych antibiotik
azithromycinu,  erythromycinu,  ciprofloxacinu, levofloxacinu,  norfloxacinu,
sulfamethoxazolu a trimethoprimu na piitoku odpadnich vod na COV Ceské Budgjovice

a na odtoku vyc¢isténych odpadnich vod z této Cistirny.



2. Literarni prehled

2.1. Vyskyt antibiotik ve vodach

V Némecku se do odpadnich vod cca 70 % antibiotik vylou¢i beze zmény jako
pivodni latka a 30 % vychazi z téla jako metabolity (Kiimmerer a Henninger, 2003).
Antibiotika jsou casto latky biologicky aktivni s nizkou biodegradabilitou. Koncentrace
v povrchovych vodach (feky) se pohybuji v fadech ng.I™, v sedimentech pak v pgkg™
a v kalech az v mg.kg™. Rozsahlé §ifeni v nizkych koncentracich predevsim ve vodnim
prosttedi je dnes patrné (Santos a kol., 2010). Zalezi na natfedéni a pfirozenych
degrada¢nich mechanismech probihajicich ve vodé (fotolyza, absorpce).

Kasprzyk—Hordern a kol. (2008) pfipisuje pravdépodobnost a miru kontaminace
ficni vody PPCP zavislosti na né€kolika faktorech a to je zemé&pisna poloha, G¢innosti
gisténi odpadnich vod, blizkost COV a meteorologické podminky (pfedeviim destové
srazky). Nezanedbatelna véc je i velikost aglomerace a vodnatost toku (stupen fedéni).
Daneshvar a kol. (2010) popsali vyrazné sezonni kolisani koncentraci nékterych 1é¢iv
ve Svédskych vodach a jezerech (i kdyz se nejednalo piimo o ATB) v profilu feky Fyris
nachazejicim se ve vzdalenosti 1320 m od vyusténi z COV mezi zimnim a letnim
obdobim. K podstatnému snizeni koncentrace az 75 % doslo Vv letnim obdobi oproti
nevyznamnému sniZeni V zimnim obdobi. Pfiklady naméfenych koncentraci antibiotik

zjisténych v fekach jsou uvedeny v tab. ¢. 1.
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Tab. ¢&. 1: Piiklady naméfenych koncentraci antibiotik zjiSténych v fekach

Antibiotikum }\(/Zr:/%edn;:r?mc:rzélsgt;i:? Citace zdroje
Azithromycin do 3 ng.I" Christian a kol., (2003)
Erythromycin do 1700 ng.I"* Hirsch a kol., (1999)

do 190 ng.I"* Christian a kol., (2003)
do 1700 ng.I"* Kolpin a kol., (2002)
do 15,9 ng.I" Calamari a kol., (2003)
Ciprofloxacin 19 ng.I* Giger a kol., (2003a,b)
9 ng.I"* Christian a kol. (2003)
do 30 ng.I"* Kolpin a kol., (2002)
do 26,2 ng.l'l Calamari a kol., (2003)
Norfloxacin 19 ng.I* Giger a kol., (2003a,b)
do 120 ng.I" Kolpin a kol., (2002)
Sulfamethoxazol do 163 ng.I"* Sacher a kol., (2002)
do 480 ng.I" Hirsch a kol., (1999)
do 52 ng.I"* Christian a kol., (2003)
do 1900 ng.I" Kolpin a kol., (2002)
Trimethoprim do 24 ng.I'" Sacher a kol., (2002)
do 200 ng.I* Hirsch a kol., (1999)
do 12 ng.I" Christian a kol., (2003)
do 710 ng.I"* Kolpin a kol., (2002)

2.2. Cisténi a eliminace ATB z odpadnich vod

2.2.1. Stavajici technologie ¢iSténi komunalnich odpadnich vod

Odpadni vody jsou vody pouzité z domacnosti, vyrobnich objektli, provozoven
sluzeb, jejichz slozeni a teplota se pouzitim zménily. Patiéi mezi né i dalsi vody, které
mohou ohrozit jakost povrchovych ¢i podzemnich vod, jako naptiklad vody splaskové
z lidskych sidel (Kala¢ a kol., 2010).

Cistirny odpadnich vod (COV) napodobuji samodistici schopnost povrchovych
vod, kterou jsou organické latky mikrobidlné rozloZeny — mineralizovany (Kala¢ a kol.,
2010).

COV maji dvé az 3 technologické &asti:
- mechanickou (1. stupen (primarni) ¢isténi)
- biologickou (2. stupen (sekundarni) ¢isténi)

11



- odstraiiovani nutrienti (fosforu a dusiku) pied vypuSténim vycisténé vody

do recipientu - (3. stupen (terciarni) ¢isténi)

2.2.2. Primarni ¢iSténi odpadni vody

Primarni ¢isténi odpadni vody odstrafiuje z vody hrubé a suspendované necistoty
jako razné oleje a tuky, maziva, pisek, drt’ a usaditelnd télesa. Tento krok se provadi
zcela mechanicky pomoci filtrace a sedimentace a je b&zny u viech COV (Michael
a kol., 2013)

Soucasti primarniho stupné ¢isténi komunalnich odpadnich vod (Kala¢ a kol. 2010

a Adamek a kol. 2010) jsou:

. Cesle (k zachyceni hrubych necistot)

. lapaky pisku (nadrze, pritok zpomali na 0,2 - 0,3 m.s™)

. lapace tukt a oleju (princip flotace)

. usazovaci (sedimenta¢ni) nadrze (podobné lapaktim pisku, voda jimi tece velmi

pomalu (0,01 m.s™), usadi i malé &astice pod 0,01 mm)

2.2.2.1. Eliminace antibiotik v primarnim ¢i$téni odpadnich vod

Podle Ternese a kol. (2004) dochazi v této fazi jen k nevyznamnému odstranéni
ATB z odpadni vody oproti znatelné vys$simu odbouravani Vv biologickém
(sekundarnim) stupni ¢isténi odpadni vody.

Khan a Ongerth (2005), Ternes a Joss (2006), Yasojima a kol. (2006), Watkinson
a kol. (2007), Zorita a kol. (2009) taktéz dodavaji, ze G€innost pii odstranovani farmak
V primarnim ¢&i§téni je obecné na $patné irovni. U¢innost eliminace nékterych antibiotik

v primarnim ¢isténi ukazuje tab. €. 2.
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Tab. & 2: Utinnost eliminace v primarnim ¢&isténi u nékterych antibiotik

ntbiotiam | SO | | Shmans | Citace o
Azithromycin 90-380 ng.I" | 80-320ng.l* | 10-33% |Gobel a kol., (2005a)
Erythromycin 60-190 ng.I™ | 40-190 ng.I" | -8 do 4% |Gobel a kol., (2005a)
Ciprofloxacin 427469 ng.I" 33153 ng.I" 22% | Golet a kol., (2003)
Norfloxacin 210 ng.I" 145 ng.I* 31% | Watkinson a kol., (2007)
Sulfamethoxazol 500 ng.I" 570 ng.I™ < 0% Watkinson a kol., (2007)
230-570 ng.I" | 90-640 ng.I" |-21 do -5% | Gébel a kol., (2005a)
r'\]‘;;:;c‘flty'su'fame“ 850-1600 ng.I* | 570-1200 ng.I* | 9-21% | Gébel a kol., (2005a)
Trimethoprim 930 ng.I" 480 ng.I" 48% | Watkinson a kol., (2007)
210-440 ng.I" | 80-340 ng.I™ | 13 do 31% | Gobel a kol., (2005a)
400 ng.I? - 20% | SuiaKkol., (2010)

2.2.3. Sekundarni ¢iSténi odpadni vody

Sekundarni ¢isténi odpadni vody zahrnuje biologické procesy, filtraci, Cifeni,

koagulaci, flokulaci, sedimentaci, coZ jsou nejéastéji pouzivané metody na odstranéni

kontaminanti z odpadnich vod (Adams

a kol.

Stackelberg a kol. 2007, Vieno a kol. 2007a, Arikan 2008).

2002, Gobel

a kol. 2007,

Biologickd c¢ast COV ma vytvaret podminky pro G€inné zZmnoZeni a cinnost

aerobnich bakterii a prvokll mineralizujicich organické latky na CO,, NO3', POy, SO4'”

a H,O (Kalac a kol., 2010), tzn. pro vytvoteni tzv. aktiva¢ni smési.

Nejrozsitengjsi postup pro biologické Ccisténi odpadnich vod je vyuzivani

konvenéniho aktivovaného kalu (CAS) (Michael a kol., 2013):

- v aktivac¢nich nadrzich se ptida (ocCkovaci ¢i startovaci kultura) zahusténého

aktivovaného kalu z dosazovacich nadrzi. Princip aktivaéniho procesu spociva
ve vytvofeni aktivaéni smési (smésna kultura aerobnich mikroorganismi). Cast
mikroorganismu je volné rozptylena ve vodé a cast ve vlockach tvoii aktivovany kal.
Tyto mikroorganismy odstrani znecisténi bud’ pifimo enzymatickym rozkladem latek,
nebo nepiimo pohlcovanim drobnych ¢astic véetné bakterii (Adamek a kol., 2010).
Béhem kratké doby, v fadu hodin, se tak mineralizuje velka ¢ast organickych latek.
Na odtoku ze sekundarniho stupné BSK (biochemicka spotfeba kysliku) klesne
0 70 — 96 %. Aktivovany kal s ¢isténou odpadni vodou se poté vede do dosazovacich

nadrzi, kde se postupné zahust'uje a usazuje (Kala¢ a kol., 2010).
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Poté navazuje kalové hospodarstvi. V kalu je zachyceno 50 — 80 % puvodniho
zneCisténi, ten se pak musi stabilizovat (hygienizovat) pro pifipadné dal§i vyuziti
¢i likvidaci. To se provadi ve vyhnivacich nadrzich za anaerobnich podminek postupem
methanizace (vyhnivani, digesce). Pomoci methanogennich bakterii vznika kalovy plyn
(bioplyn). Ten se vyuziva se jako palivo (Kala¢ a kol., 2010). Vyhnily ¢istirensky kal
po vylisovani, odstfedéni ¢i vysuSeni na kalovych polich na aspoit 20 % hm. suSiny,
je pevny a byva uzivan jako hnojivo, skladkuje se nebo spaluje spolu s uhlim
(Kala¢ a kol., 2010). Avsak v nékolika evropskych zemich je zakazano pouzivat kal
jako hnojivo a byva pouze spalovan. Pouzivani kalti jako hnojiva lze proto povazovat
za dal$i vstupni cestou riznym antibiotikim do Zivotniho prostiedi (Michael a kol.,
2013). V soudasné dob& je vyuzivani kali jako hnojivo déno vyhlaskou MZP
¢. 382/2001 Sb. udavajici limitni hodnoty rizikovych prvkl a latek v Cistirenskych
kalech.

Existuji i anaerobni postupy ¢isténi odpadnich vod. Vyhodou byva piizniva bilance
energie (neni potieba dmychadla pro provzdusinovéni), menSi mnozstvi vznikajicich
kal, nevyhoda ¢asova naro¢nost a zvySend citlivost vic¢i nepifiznivym podminkdm
(Kalac a kol., 2010).

Filtrace je odstranéni pevnych latek, specidln¢ suspendovanych castic, pti prichodu
odpadni vody ptes zrnitd média (pisek, uhli, kiemelina, granulované aktivni uhli)
(Homem a Santos, 2011). Podle Eckenfeldera (2007) mohou byt ¢astice odstranény
intersticialnim namdhanim, ale mensi ¢astice musi byt transportovany na povrch média,
kde pripojovaci mechanismus (elektrostaticka ptitazlivost), chemicka vazba nebo
adsorpce, zadrzi castice. Nevyhoda tohoto zplsobu spociva v nedegradovani
kontaminantu, ale soustfedéni v pevné fazi (kalu) a vzniku nového odpadu.

Pti koagulaci, flokulaci, sedimentaci je vyuzivano chemikalii pro zvySeni
sedimentace pevnych latek, srazeni polutantt, tvorbé koloidi a nasledného usazovani.
Nejcastéji pouzivanymi chemikaliemi jsou vapno, kamenec, soli zeleza a polymery
(Eckenfelder, 2007). Tyto techniky vyzaduji jejich nasledné zpracovani k odstranéni
zne€ist'ujicich latek (v koagulované formé) z odpadnich vod.

Ve svété byvaji vyuzivany i systémy membranovych bioreaktord (MBR). To jsou
modifikované systémy s aktivovanym kalem, kde jsou sekundarni Cifici nadrze
nahrazeny membranovym filtrem. Tento systém kombinuje biologické CciSténi

odpadnich vod s membranovou filtraci a desinfekcei (http://www.hubercs.cz).
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2.2.3.1 Eliminace antibiotik v sekundarnim ¢isténi odpadnich vod

Eliminace ¢i transformace ATB béhem sekundarniho (biologického) Ccisténi
odpadnich vod je vysledkem procesu biotickych (biodegradace, za pomoci bakterii
a plisni), nebiotickych nebo abiotickych (napi. sorpce, hydrolyza, fotolyza).

Podle Michaela a kol. (2013) odstranéni antibiotik zavisi ptedevsim na jejich sorpci
na Cistirenské kaly tvorbou mikrobiadlnich vlocek dle mikrobidlni aktivity,
prostiednictvim elektrostatickych a hydrofobnich interakci (Lindberg a kol. 2006,
Jia a kol. 2012) a jejich rozkladu nebo piemény Vv prubéhu c¢isténi. U nékterych
sloucenin miize hrat roli hydrolyza. Fotolyza neni pfili§ pravdépodobnd Vv disledku
nizké expozice latek svétlu v prabéhu ¢isténi odpadnich vod (Michael a kol., 2013).

Podle Le-Minh a kol. (2010) se vyssi koncentrovani rezidui do primarniho
a sekundarniho kalu ocekava u hydrofobnich nebo nepolarnich antibiotik. Je to
z dGivodu vyssi afinity k pevnym latkam, nez je tomu v pfipadé hydrofilnich ATB.

ATB mohou byt také odstranéna z vodnich matric iontovou vyménou na pevné
Castice kalu, tvorbou komplexu skovovymi ionty a polarni hydrofilni interakci
(Diaz-Cruz a kol., 2003). Sedimentaci a naslednym odstranénim piebyteéného kalu se
eliminuji z vodni faze antibiotika sorbujici se na vlocky nerozpusténych latek
a aktivovaného kalu (Michael a kol., 2013).

Afinita antibiotik sorbovat se na kal je nejcastéji reprezentovana sorp¢ni konstantou
kalu Ky (Lkg™h). Cim vyssi hodnoty Ky, tim vy3§i sorpce sloudenin do kalu. Review
na nékteré Ky hodnoty nékolika antibiotik popisuje Kovalova a kol. (2012).
Golet a kol. (2003) uvadi procentualni odstranéni v disledku sorpce pro ciprofloxacin
70 — 80 % a norfloxacin 80 — 90 %.

Tendenci latek kumulovat se v kalu lze posuzovat také pomoci rozdélovaciho
koeficientu oktanol-voda (Koy) (Rogers, 1996).

Biologické odstranéni (rezidui) antibiotik muize ovlivnit nékolik provoznich faktort.
Zejména se jedna o biochemickou spotiebu kysliku (BSKs), existenci a velikost
anoxickych a anaerobnich prostor, mnozstvi nerozpusténych latek, hydraulickou dobu
zdrzeni (HRT), stafi kalu (SRT), pomér potravy k biomase mikroorganismi (pomér
F/M), koncentraci kalu, pH a teplotu (Drewes 2008, Kovalova a kol. 2012).

Stafi kalu souvisi s mirou rustu mikroorganismi. Podle Jonesa a kol. (2007)

a Le-Minha a kol. (2010) vysoka hodnota SRT umoziuje obohaceni pomalu rostoucich
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bakterii, ¢imz poskytnou vétsi riznorodost enzymi degradujicich antibiotické
slouceniny.

Stejn¢ tak ma vysoké SRT blahodarny t¢inek na odstranéni farmak
(Pharmaceutically Active Compounds-PhACs) majicich tendenci hromadit se
ve vlockach kalu (napf. ciprofloxacin, norfloxacin) (Kim a kol., 2007).
U sulfamethoxazolu neni jisty vliv SRT (Lishman a kol. 2006, Vieno a kol. 2007D).
Gobel a kol. (2007) nenasli zadny rozdil v G¢innosti odstrafiovani riznych antibiotik
ve dvou COV s délkou SRT 21 - 25 a 10 - 12 dni.

Zvyseni SRT zpisobilo vyssi odstranéni nékolika farmak béhem aerobnich
biologickych procesa (Clara a kol. 2005a, Kim a kol. 2005, Yasojima a kol. 2006).
Procesy s odstranénim dusiku (primarni ¢isténi s fyzikalné-chemickou upravou vody,
membranové bioreaktory, ponofené biofiltry a nékteré aktivované kaly) vyznacujici
se vysokym HRT (> 12 h) a vysokym SRT (> 10 dni) byvaji u¢innéjsi v odstranéni
farmak a chemikalii pro osobni potifebu c¢lovéka (Pharmaceuticals and Personal
Care Products - PPCPs) nez procesy vyznacujici se nizkym HRT a SRT (Miége a kol.,
2008).

Odstranéni ATB v procesu biologického ¢isténi je velmi variabilni, od nékolika %
po témé kompletni odstranéni. Zavisi t0 na pouzité technologii CiSténi
(Le-Minh a kol., 2010). Nicmén¢ ATB jsou vétSinou hydrofilni a byly navrzeny
pro vysokou biologickou odolnost a nizkou degradaci, proto zistavaji ve vodni fazi
odpadnich vod (Michael a kol., 2013)

Studie Kasprzyk-Hordern (2009) odhalila, Zze koncentrace studovanych PPCPs ¢asto
pfimo zavisi na pritoku odpadnich vod. Pfi dvojnasobné snizeném pritoku se v natoku
zdvojnasobilo mnozstvi studovanych kontaminantt. U n€kolika nami sledovanych ATB
(trimethoprim, erythromycin) bylo zaznamenano zvySeni UCinnosti rozkladu
se zvySenim prutoku odpadnich vod. V nékterych piipadech béhem cisténi odpadnich
vod dochazi k navySeni koncentraci antibiotik na vytoku. Stava se tak v dasledku
pfitomnosti tzv. dekonjugacnich latek. Tyto latky maji podobu riznych metaboliti
a mizou rozdélit dvé sloucené organické latky napt. antibiotikum s jinou organickou
latkou (Carballa a kol, 2004 a Gobel a kol. 2005a).

Biodegradac¢ni procesy velmi souvisi s vlastnostmi biomasy, sloucenin (perzistence),
s konfiguraci COV a provoznimi parametry v CAS a MBR (Verlicchi a kol., 2012).

MBR ma zivotaschopngjsi frakce v porovnani se systémem CAS (Cicek a kol. 1999).
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Podle Verlicchiho kol. (2012) to mize byt pficitano lepSimu pirenosu hmoty z divodu
ptitomnosti malych vlo¢ek (10-100 pum v MBR proti 100-500 pum v CAS) a velké casti
planktonnich mikroorganismi. Tyto faktory poté upiednostiiuji kontakt mezi
mikroorganismy a polutanty. Dochazi ke zlepSeni a podnécovani jejich biodegradace
stejné jako nékterych enzymatickych aktivit (Cirja a kol., 2008). Vyssi koncentrace
v MBR kalu nez CAS kalu byly objeveny u azithromycinu (Radjenovic a kol., 2009).

Rozdil je 1 mezi stafim kalu v obou systémech. MBR systém ma celkove vyssi SRT.
U MBR to byva (15 - 80 dni) s ohledem CAS (7 - 20 dni), stejné jako jejich koncentrace
biomasy, v  MBR obecnd je vyssi &islo ner v CAS (8-10 kg.m® v MBR
a 3-5 kg.m®v CAS) (Verlicchi a kol., 2012).

Vliv Ph

pH muze vyrazné ovlivnit chovani antibiotik (napt. ciprofloxacinu). Pti kolisani pH
sorpce, fotoreaktivita, antibioticka aktivita a toxicita se rizn¢ zmeéni (Kiimmerer 2009c,
Cirja a kol., 2008). Tadkaew a kol. (2010) zkoumali osud sulfamethoxazolu a dalSich
latek ve smé&sné kapaliné (pH mezi 5 a 9). Pti pH 5 dochazelo k vysokému odstranéni
disociovatelnych sloucenin. Pii této hodnoté existuji slouCeniny zejména ve své

hydrofobni form¢ a mohou snadnéji adsorbovat do aktivovaného kalu.

Pusobeni teploty

Teplota velmi ovlivituje biologické reakce. Niz§i efektivita odbouravéani byla
pozorovana béhem zimni sezony v chladnéjSich klimatickych podminkach
(Vieno a kol., 2005). Castiglioni a kol. (2006) na zaklad¢ shromazdénych udaji
prokazal vyssi ucinnost odstranéni sulfamethoxazolu v letnim obdobi nez v zimnim
(s medianem v zimé 17 % a 71 % v 1ét&). Uéinnost odstranéni ciprofloxacinu byla stejna
v zim¢ i v 1été€ (60 %). V piipadé erythromycinu byla G¢innost jeho odstranéni téméf
nulova, a to v zimé i v 1été. Vliv teploty na biologickou transformaci antibiotik i PhRACs
obecné je vSak stale nejasny (Gobel a kol. 2007, Tauxe-Wuersch a kol. 2005, Ternes,
1998).
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2.2.4. Terciarni ¢iSténi odpadni vody

Tietim stupném cisténi odpadnich vod je odstranéni organickych latek, predevsim
sloucenin anorganického dusiku a fosforu. Princip odstraiiovani dusikatych sloucenin
a fosforu spociva v biologické autotrofni nitrifikaci a denitrifikaci u dusiku, u fosforu
jsou to procesy chemické - sraZenim fosforecnani davkovanim iontd Fe**, A" nebo

ca*, biologické (pomoci tzv. poly-P bakterii) nebo kombinované (Kalac a kol., 2010).

2.3. Nové moznosti odstranéni ATB z odpadnich vod

V poslednich letech se objevila fada metod, jak ucinngji eliminovat farmaka
z odpadnich vod.

Jednou z novych moznosti eliminace je ozonizace. Principem ¢isténi ozonem jsou
jeho silné oxidacni UCinky. NejCastéji se pouzivd v procesu cisténi pitné vody
(Litter, 2005). Jeho vyhoda je velka reaktivita a mensi selektivita co se tyka polutantd.
Uginnost tohoto pisobeni je mozné zvysit kombinaci ozonu s UV zafenim, peroxidem
vodiku H;0, nebo rtiznymi katalyzatory (Hernandez a kol., 2002). U azithromycinu
pii davee 1 mg.1™ (O3) doslo k eliminaci 62 %, pro sulfamethoxazol 3 mg.I™* (O3) 100%
eliminace (Dodd a kol., 2006). Pro erythromycin pii davce 5-15 mg.l™ (Os) > 92%
(Ternes a kol., 2003). Pro levofloxacin davka 4,87 mg.1™ (Os) plus [H202] 2-100 pM
byla dosazena > 99% eliminace (De Witte a kol., 2009).

DalSim mozZnosti je eliminace chlorem. Plynny chlor nebo chlornan se diky nizké
cené pouziva hlavné k dezinfekei pitné vody. Dale je vyuZzivan pro dezinfekci patogenti
pted vypusténim odpadnich vod do potokd, fek a motfi (Michael a kol., 2013).
Z chlorovanych slou¢enin ma chlornan (CIO ) nejvyssi potencial standardni oxidace,
nasleduje plynny chlor a oxid chlori€ity (Sharma, 2008). Li a Zhang (2011) popisuje
efektivitu chlorace pro eliminaci erythromycinu-H,O o0 24 % (celkové odstranéni
43 %), sulfamethoxazolu o 27 % (celkové odstranéni 73 %), trimethoprimu o 40 %
(celkové odstranéni 65 %). Adams a kol. (2002) poukazal na vyssi eliminaci
pii koncentraci 50 pg.l™ta davee 1 mg.1™ Cl, (> 90 %) v procesu &isténi pitné vody.
Pii zvySeni koncentrace volného chloru z 3,5-3,8 mg.l'l, dosahlo odstranéni z 90 %
az > 99 % pro sulfametoxazol, trimethoprim a erythromycin po 24 h kontaktnim case
(Westerhoff a kol., 2005).
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Dal8im novou moznosti je eliminace pomoci Fentonu a foto-Fentonu. V roce 1890
Henry John Horstman Fenton objevil oxidaci &inidlem obsahujicim ionty Fe** a peroxid
vodiku v kyselém prostiedi za vzniku hydroxylovych radikala (Gan a kol. 2009,
Homem a Santos 2011). Za ty léta byla metoda jiz modifikovana za pouziti peroxidu
vodiku (H20,) a zeleznych nebo zelezitych iontd Feo, Fe®*. Fentonova reakce je silné
urychlovana UV zafenim (foto-Fentonova oxidace). Michael a kol. (2012) zjistili
pfi pokusech eliminaci 100 % trimethoprimu V komundlnich odpadnich vodach
pfi davee 2 mglt (Fe*"), 2,5 mg.l? (H,0,) a v druhém piipadsé 5 mgl* (Fe*),
75 mg.I" (H,0,).

Dalsi metoda je Polovodi¢ova fotokatalyza (Heterogenni fotokatalyza s TiO2).
Polovodi¢ova fotokatalyza vznikla po objeveni foto-indukovaného Stépeni vody
na elektrodach TiO;. Pozdé&ji bylo zjisténo, Ze osvétlené polovodi¢ové Castice by mohly
urychlit Sirokou Skéalu redoxnich reakci organickych a anorganickych substrati
(Fujishima a kol., 2007). Princip této metody spociva v aktivaci polovodice (typicky
TiOy) umélym nebo slune¢nim svétlem (Homem a Santos 2011). Odstranéni touto
metodou byla sledovana eliminace zejména u sulfamethoxazolu v rozpéti
pH 4,8 — 5,6 s vysledkem > 99% odstranéni (Xekoukoulotakis a kol., 2010). Odstranéni
levofloxacinu po 120 minutach reakce ¢inilo 97 % (Nasuhoglu a kol., 2012).

Dalsi metoda je pomoci ultrafialového zateni (UV). UV zafeni je pfirozenou slozkou
elektromagnetického spektra vyuzivajici se hlavné pro fyzikalni dezinfekci vody
zpusobujici inaktivaci mikroorganismii. Odstranéni ATB pomoci UV zafeni ukazalo
Uéinnost u azithromycinu (A = 254 nm, intenzita = 1,025 mW.cm?) 24 — 34 %,
v druhém piipadé (kombinace s [H,02] = 7,8 mg.I") > 90 % (Kim a kol., 2009).
Pro sulfamethoxazol byly stejné vysledky v prvnim tak ve druhém piipadé jako
u azitormycinu (Kim a kol., 2009), a dale 48 % (Ryan a kol., 2011). Pro ciprofloxacin
(UV davka = 11448 mJ.cm™) 100 %, v druhém piipadé (kombinace s H,O, = 1 mM),
(davka = 7632 mJ.cm™) eliminace 100 % (Yuan a kol., 2011).

Dal8i moznosti je pouZziti membranovych procesii. Tato technologie neodstrani
¢i snizi kontaminujici latky, ale pouze je pfesune do nové faze (membrana), kde se
soustfedi v koncentrované form¢ (Homem a Santos, 2011). Mezi tyto metody patii
reverzni osmoza (RO), nanofiltrace (NF) a ultrafiltrace (UF). Tento zpiisob je pouzivan
k odstranéni velkych molekul a iontli z odpadnich vod. Odstranéni ATB pomoci

membranovych procesi ukdzalo UCinnost odstranéni u  sulfamethoxazolu
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(RO membrana) polyamid (XLE): 70 %, acetat celulozy (SC-3100): 82 %
(Kimura a kol., 2004), po&. konc. 500 ng.I™" vyslednd konc. (MF): 445 ngl™
(Watkinson a kol., 2007). Pro norfloxacin po¢. konc. 240 ng.l? vysledna konc.
(Membranova filtrace - MF) 190 ng.I" a (RO): 15 ng.I™* (Watkinson a kol., 2007).

Dalsi moznost je vyuzit adsorp¢ni schopnosti aktivniho uhli. Adsorpéni procesy jsou
Siroce pouzivany v prumyslu k odstranéni organickych necistot (Homem a Santos,
2011). U¢innost sorbentu zaleZi na vlastnostech, jako zejména plocha, porovitost
a priameér port (Estevinho a kol., 2007). Odstranéni ATB pomoci aktivniho uhli ukazalo
ucinnost odstranéni u azithromycinu pii davce PAC (Powdered Activated Carbon) =
8 mg.I" (20 %), 23 mg.I™ (100 %), 43 mg.l" (100 %) (McArdell a kol. 2011).
Homem a Santos (2011) popisuje, Zze nejcastéji je pii aplikaci této technologie
vyuzivano granulovaného aktivniho uhli (GAC) a praSkového aktivniho uhli (PAC).
U trimethoprimu pii davce PAC = 5 mg.I™ byla &innost eliminace 93 % (Westerhoff
a kol., 2005), pii davce AC = 10 mg.I™" eliminace 55 %, 20 mg.I* (65 %),
50 mg.I" (> 90 %) (Adams a kol., 2002), davky PAC = 23 mg.1™ (eliminace > 83 %),
43 mg.I"* (> 83 %) (McArdell a kol. 2011). U erythromycinu davka PAC = 1 mg.1™* (42-
64% eliminace) (Serrano a kol., 2011).

Mezi dalsi mozné metody odstranéni ATB patfi iontova adsorpce. Podstatou procesu
je iontova vymeéna, kdy kationty a anionty v kapalném prostiedi jsou vyménovany
za kationty a anionty na pevném sorbentu (Choi a kol., 2007b). Nejéast&jsi pouzivané
iontoméni¢ové mMmembrany pro iontovou adsorpci byvaji polymerni (styrenové
a akrylové) pryskytice (Dickert, 2007). Choi a kol. (2007b) touto metodou pomoci
vyuziti jedné polymerni pryskyfice ziskal u sulfamethoxazolu G¢innost odstranéni vyssi
nez 90 %.

Dalsi metoda, ktera byla zkouSena teprve prfed nékolika lety je sonolyza
(ultrazvukoveé zateni). Podle Parsonse (2004) ultrazvuk zvySuje chemické a fyzikalni
zmény v kapalném prosttedi skrze generaci a nasledného zniCeni kavita¢nich bublin.
De Bel a kol. (2009) zjistili pfi jednom pokusu uspésnost odstranéni ciprofloxacinu

na urovni pfiblizné 57 %.
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2.4. Vliv rezidui antibiotik na vodni organismy

Ve své souhrnné studii Verlicchiho a kol. (2012), ktera sledovala vyskyt riznych
PhAC, se koncentrace cilovych antibiotik v surové pfitékajici vodé do COV pohybovala
v rozmezi 0,01 — 10,5 pg.1™.

V predchozich kapitolach bylo fedeno, ze konventéni COV nedokazi dostatednd
efektivné odstranit vSechna ATB z vodniho prostiedi. Ve vycisténé vodé odtékajici
z COV lze najit zbytky ATB a riznych dalsich 1é¢iv schopnych v uréitém sméru
negativné ovliviiovat vodni organismy.

Vliv ATB na ryby se predpoklada spise nepiimy. Je to z divodu velmi nizkych
koncentraci (ng.I?, pg.l™) vyskytujicich se v fekdch po nafedéni vod vytékajicich
z COV. Jones a kol. (2002) udava vysokou toxicitu antibiotik pro mikroorganismy
(ECso pod 0,1 mg.I") a pro fasy (ECsp mezi 0,1 a 1 mg.l™). Antibiotika mohou
negativné ovliviiovat populace a vyvoj organismi na nizsich trofickych turovnich
(bakterie, fasy, koryse) a ovlivnit tak celou potravni pyramidu ve vodnim prostiedi
(Halling-Serensen a kol. 1998, Kiimmerer 2009a).

Yamashita a kol. (2006) popisuje negativni ucinky chronického pusobeni
levofloxacinu na reprodukei koryst Dafnia magna (EC50 340 pg.1™).

Stanoveni rizikovosti PhACs latek pro zivotni prostiedi byla uréena prostfednictvim
rizikového koeficientu (RQ). Tj. pomérem mezi primérmou koncentraci PhAC latek
naméfenych v sekundarné vycisténé vode a prislusnou PNEC (nejvyssi pfedpokladana
koncentrace latky bez skodlivych G¢inki) (EMEA, 2001).

De Souza a kol. (2009) a Hernando a kol. (2006) blize stanovili toto kritérium:
RQ < 0,1 s malym rizikem pro vodni organismy, 0,1 < RQ < 1 stfednim rizikem,
RQ > 1 s vysokym rizikem. Koncentrace cilovjch ATB na odtoku z COV
a ekotoxikologické parametry vybranych ATB popisuje tab. ¢. 3. a 4.

Tab. & 3: Koncentrace vybranych ATB na odtoku z COV

Slou&enina Pram. konc. Nejvyssi absolutni konc.
na odtoku z COV na odtoku z COV Citace zdroje
Azithromycin 0,16 pg.l"1 - Verlicchi a kol., (2012)
Erythromycin 0,73 ug.I* 6,3 ug.I" Verlicchi a kol., (2012)
Ciprofloxacin 0,86 pg.I* 5,7 ug.I* Verlicchi a kol., (2012)
Norfloxacin 0,06 pg.l"1 - Verlicchi a kol., (2012)
Sulfamethoxazol 0,28 ug.I* 5 ug.I* Verlicchi a kol., (2012)
Trimethoprim 0,36 ug.l"1 6,7 pg.l'l Verlicchi a kol., (2012)
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Tab. ¢. 4: Ekotoxikologické parametry vybranych ATB

Sloucenina PNEC (ug/L) Koef. (RQ) Citace zdroje
Norfloxacin 15 pg.I* 0,004 (malé riziko) Boillot (2008)
Ciprofloxacin 938 pg.I" 0,000916 (malé riziko) Sanderson a kol., (2003)
Trimethoprim 2,6 pg.l'1 0,138 (stfedni riziko) Sanderson a kol., (2003)
Erythromycin 0,02 pg.I” 36,5 (vysokeé riziko) Sanderson a kol., (2003)
Azithromycin 0,15 pg.I" 1,067 (vysokeé riziko) Kidmmerer a Henninger, (2003)
Sulfamethoxazol | 0,027 pg.l'l 10,4 (vysoke riziko) Sanderson a kol., (2003)

Jak lze vidét ztab. ¢. 4 vysoké riziko predstavuji 3 antibiotika (erythromycin,
sulfamethoxazol a azithromycin), stfedni riziko 1 antibiotikum (trimethoprim) a malé

riziko 2 antibiotika (norfloxacin a ciprofloxacin).

2.5. Pirehled sledovanych antibiotik

V ramci prace bylo detailné¢ sledovano 8 ATB, z nichz 2 (azithromycin,
erythromycin) nalezeji do skupiny makrolida, 3 (norfloxacin, ciprofloxacin,
levofloxacin) patii do skupiny fluorovany chinolont, 1 (sulfamethoxazol) do skupiny

sulfonamidut a 1 (trimethoprim) do skupiny pyrimidind.

2.5.1. Azithromycin

Azithromycin je chemicka sloucenina patfici do
skupiny latek nazyvanych makrolidy, kterd je
charakterizovana vzorcem CszgH72N2012 a systematickym
nazvem: (2R,3S,4R,5R,8R,10R,11R,12S,13S,14R)-2-

Ethyl-3,4,10-trihydroxy-3,5,6,8,10,12,14-heptamethyl-
15-ox0-11-{[3,4,6-trideoxy-3-(dimethylamino)-p-D-xylo-

hexopyranosyl]oxy}-1-oxa-6-azacyclopentadecan-13-yl

2,6-dideoxy-3-C-methyl-3-O-methyl-a-L-ribo-hexopyranosid. Molekulova hmotnost
ini 748,984 g.mol™ (http://chemspider.com) a experimentalné zjiitény rozd&lovaci
koeficient oktanol-voda (Log Kow) 4,02 (http://toxnet.nlm.nih.gov).

Azithromycin je Statnim ustavem pro kontrolu 1é¢iv (SUKL) evidovan v Ceské
republice jako ¢inna latka 50 piipravki 9 vyrobctu (primarni nazvy 1éka: Azibot,

Actavis, Mylan, Sandos, Azitrox, Azyter, Sumamed, Zetamac, Zitrocin). Obsah
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azithromycinu v jednotlivych tabletach se pohybuje v rozmezi 150 — 500 mg, v kapkach
3,75 mg na 250 mg roztoku, v sirupu 0 mnozstvi 15, 30 a 37 ml obsahuje 800, 1400
a 1700 mg azithromycinu (http://www.sukl.cz).

Podle WHO (Svétové zdravotnické organizace) je azithromycin klasifikovan jako
antibiotikum, podle indika¢ni skupiny, charakterizovanym ATC (anatomicko-
terapeuticko-chemickym) kodem JO1FAL0. Jeho definovana denni davka (DDD)
je 0,3 — 0,5 g podle zpusobu podani (http://www.whocc.no). Statni ustav pro kontrolu
1é¢iv udava udaje o dodaném mnozstvi 1é¢ivych piipravka v poctu baleni obsahujici
[éCivou latku azithromycin do Ceskych Iékaren a jinych zdravotnickych zatizeni za rok
2011 v poctu 646 304 ks (943 kg). Vydané mnozstvi z 1ékaren a jinych zdravotnickych
zatizeni dosahovalo 379 104 ks baleni (552 kg) (http://www.sukl.cz).

Azitromycin patéi do skupiny antibiotik inhibujici syntézu bakterialnich proteint
prostfednictvim vazby na 50-S subjednotku ribozomu (http://www.whocc.no).

,Pribalova informace piipravku Azithromycin Actavis uvadi nasledujici informace:
Ptipravek se pouziva k 1é¢be urcitych infekei zptisobenych bakteriemi, které jsou na n¢j
citlivé, jako jsou: hrudni, kréni nebo nosni infekce (bronchitida (zanét priadusek),
pneumonie (zapal plic), dale tonzilitida (zanét mandli), faryngitida (zanét hltanu)
a sinusitida (zanét vedlejSich nosnich dutin), pomaha proti infekci ucha, infekci kuze
a mekkych tkani s vyjimkou infikovanych popalenin, infekci mocové trubice (uretra)
nebo délozniho ¢ipku (cervix) zpisobené bakterii Chlamydia trachomatis®

(http://www.sukl.cz).

2.5.1.1. Eliminace azithromycinu v sekundarnim ¢isténi odpadnich vod

Utinnost eliminace azithromycinu v systémech s aktivovanym kalem se pohybovala
od -26 do 55 % a u systtmu s MBR vice nez 0,5-25 % podle staii kalu
(Gobel a kol., 2007) a 21 % (Kovalova a kol., 2012). Praimérné odstranéni asi 50 %
pro azithromycin byla hlasena ze tif COV v Japonsku (Kobayashi a kol., 2006).
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2.4.4. Erythromycin

Erythromycin je chemicka sloucenina patiici do

Hs wCH; CH, skupiny latek nazyvanych makrolidy, kterd je
o o, charakterizovand vzorcem CsHgzNOgs a systematickym
ST ""[I,:Ha nizvem:  (3R4S,5S6R,7R9R 1R 12R,13S 14R)-6-
cHab"“'q " {[(25,3R,4S,6R)-4-(Dimethylamin)-3-hydroxy-6-

§ HOH methyltetrahydro-2H-pyran-2-ylJoxy}-14-ethyl-7,12,13-

“cH,

trihydroxy-4-{[(2R,4R,5S,6S)-5-hydroxy-4-methoxy-4,6-
dimethylte trahydro-2H-pyran-2-ylJoxy}-3,5,7,9,11,13-hexamethyloxacyclotetradecan-
2,10-dion. Molekulovda hmotnost ¢&ini 733,927 g.mol™ (http://chemspider.com)
a  zjistény  rozd€lovaci  koeficient  oktanol-voda  (Log Kow) 3,06
(http://www.guidechem.com).

Erythromycin je Statnim Gstavem pro kontrolu 16¢iv evidovan v Ceské republice
jako uc¢inna latka 15 piipravkt 4 vyrobcl (primarni nazvy Iéki: Aknemycin, Eryfluid,
Isotrexin, Zineryt). V 1é¢ivych piipravcich je obsazen ve formé roztoku, gelu nebo masti
Vv Obsazeni 2 g erythromycinu ve 100 g roztoku, 1,2 g v 30 ml roztoku a 4 g ve 100 ml,
2 g erythromycinu ve 100 g masti a 2 g ve 100 g gelu (http://www.sukl.cz).

Podle WHO (Svétové zdravotnické organizace) je erythromycin klasifikovan jako
antibiotikum, podle indika¢ni skupiny, charakterizovanym ATC (anatomicko-
terapeuticko-chemickym) kédem JO1IFAOL v CR spise charakterizovana kodem D10AF
pro antiinfektiva na cisténi akné. Jeho definovana denni davka (DDD) je
1-2 g podle zpisobu podani (http://www.whocc.no). Statni Gstav pro kontrolu 1é¢iv
udava udaje o dodaném mnozstvi 1écivych piipravkil v poctu baleni obsahujici 1é€ivou
latku erythromycin do ¢eskych Iékaren a jinych zdravotnickych zafizeni za rok 2011
v poctu 104 525 ks a pro erythromycin kombinaci 64 390 ks. Vydané mnozstvi
z lékaren a jinych zdravotnickych zafizeni dosahovalo 64 561 ks baleni a pro
erythromycin kombinaci 37 545 ks (http://www.sukl.cz).

Erythromycin patfi do skupiny antibiotik inhibujici syntézu bakteridlnich proteini
prostfednictvim vazby na 50-S subjednotku ribozomu (http://www.whocc.no).

Ptfibalovda informace pfipravku Aknemycin uvadi nésledujici informace:
»Erythromycin obsazeny v Aknemycinu ma bakteriostatické ucinky na bakterie, které

spoluptisobi pii vzniku akné, obzvlast¢ na Propionibacterium acnes. Ma piimy
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protizanétlivy tcinek a kromé toho vede likvidace bakterialni flory k zastaveni lipolyzy

kozniho mazu‘ (http://www.sukl.cz).

2.4.4.1. Eliminace erythromycinu v sekundarnim ¢isténi odpadnich vod

Erythromycin je v klinické praxi nejpouzivanéj§i makrolidové antibiotikum
(Kirst, 2002). Odbouravani erythromycinu je zna¢né zavislé na pH. Erythromycin jako
hlavni lidsky metabolit byva v kyselém prostfedi nestabilni a je pfeménén na neaktivni
anhydro-formu ztratou jedné molekuly H,O (Go6bel a kol.,, 2004). Provozni pH
komunalnich COV je nejvice kolem 6,5 — 8, kde erythromycin miize existovat ve dvou
formach a to v pivodni aktivni formé a v neaktivni formé erythromycin-H,O. Podle
Verlicchiho a kol. (2012) se pro erythromycin, vzhledem k jeho zaporné eliminaci
v CAS, zda byt nepravdépodobny vyskyt jeho dekonjugaénich mateabolitli v piitokové
vod¢. Byva vyluCovan hlavné zluci a stolici a jeho rezidua jsou pravdépodobné do jisté
miry uvéznéna v ¢asticich vykala a uvolnuji se béhem biologického €isténi.

Utinnost eliminace erythromycinu-H,O popsana autory Liem a Zhangem (2011)
byla do 15 % a 26 %. Gobel a kol. (2007) zjistili eliminaci 10 % ve dvou $vycarskych
COV. Dale ve d&tyfech tchajwanskych COV  dosahovala eliminace 56 %
(Lin a kol., 2009a,b) a 44 — 100 % u americkych COV vyuzZivajici aktivovaného kalu
(Karthikeyan a Meyer, 2006). Na odstranéni erythromycinu-H,O mélo velky vliv stari
kalu. Pfi zvySeni doby aktivovaného kalu v systému (SRT) bylo pozorovano zvySeni
eliminace (26 — 40% eliminace pii stafi kalu 33 dni, pti zvySeni SRT na 60 — 80 dni
byla dosazena az 90% eliminace) (Gobel a kol., 2007). Reif a kol. (2008) zjistili vyssi
odstranéni erythromycinu (77 az 91 %) v MBR se staiim kalu 44 — 72 dni.

Obecny popis eliminaci antibiotik skupiny makrolidi

Makrolidova antibiotika jsou ¢&asto neuplné odstranéna konvenéni COV
(McArdell a kol., 2003). V téle nejsou plné metabolizovany a pii vstupu do kanalizace
je vice nez 60 % puvodnich latek vylouc¢eno beze zmény (Hirsch a kol., 1999).

Stejny autor nalezl makrolidy v odtocich viech COV sledovanych v Némecku, a to
v koncentracich vyssich nez 100 ng.I". Gébel a kol. (2005a,b) zjistili koncentrace
v surové odpadni vods mezi 0,01 a 0,6 pug.l™ a Karthikeyan a Meyer (2006) zjistili
hodnoty na vtoku COV v USA az 1,5 pg.I™.
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Komunalni odpadni vody mohou obsahovat vysoké koncentrace makrolidovych
antibiotik zejména v zemich, kde jsou castéji predepisovany (Gobel a kol. 2005a
a Miao a kol. 2004). Studie Clara a kol. (2005b) a Gobela a kol. (2007) uvadgji
odstranéni makrolidi konven¢nim zpusobem od -80 do 44 %. Zaporné hodnoty
odstranéni mizou byt zplUsobeny uvolnénim téchto latek z wvykali v prabéhu
biologického c¢isténi (Gobel a kol., 2007).

Hydrofobni vlastnosti makrolidii jsou odpovédné za jejich sorpci v biomase
organismu (Gobel a kol., 2005a). Je to vzhledem k jejich vysokému rozd€lovacimu
koeficientu oktanol/voda (Le-Minh a kol., 2010). Sorpce makrolidi do kalu ma pfi
jejich eliminaci maly vyznam (Kyq niz§i nez 400 kgl™) (Gobel a kol. 2005a,
a Kovalova a kol. 2012).

2.5.2. Ciprofloxacin

Ciprofloxacin  je chemickd sloucenina patiici
do skupiny latek nazyvanych fluorované chinolony,
"o J\E\E@F ktera je charakterizovana vzorcem C;7H18FN3O3
| N N/\ a systematickym nazvem: (1-Cyclopropyl-6-fluoro-4-oxo-
K/NH 7-(1-piperazinyl)-1,4-dihydro-3-quinolinecarboxylic acid.
Molekulova hmotnost ¢ini 331,341 g.mol'l
a experimentalné zjistény rozdélovaci koeficient oktanol-
voda (Log Kow) 0,28 (http://chemspider.com).

Ciprofloxacin je Statnim tustavem pro kontrolu 1é¢iv evidovan v Ceské republice
jako ucinna latka 180 piipravku a lé¢iv 9 vyrobel (primarni nazvy 1éku: Cifloxinal,
Ciloxan, Ciphin, Ciphin pro imfusione, Ciplox, Ciprinol, Ciprobay, Ciprofloxacin Kabi,
Infalin Duo). Obsah ciprofloxacinu v jednotlivych tabletach se pohybuje v rozmezi
200-500 mg, v kapkach 3 mg ciprofloxacinu v 1 ml roztoku, v infuznim roztoku
o mnozstvi 10, 100 a 200 ml obsahuje 100, 200 a 400 mg ciprofloxacinu
(http://www.sukl.cz).

Podle WHO (Svétové zdravotnické organizace) je ciprofloxacin klasifikovan jako
antibiotikum, podle indika¢ni skupiny, charakterizovanym ATC (anatomicko-
terapeuticko-chemickym) koédem JOLMAOQO2. Jeho definovana denni davka (DDD)
je 0,1 — 1 g podle zptsobu podani (http://www.whocc.no). Statni ustav pro kontrolu
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1é¢iv udava udaje o dodaném mnozstvi 1écivych piipravki v poctu baleni do ¢eskych
Iékaren obsahujici 1é¢ivou latku ciprofloxacin a jinych zdravotnickych zafizeni za rok
2011 v poctu 608 414 ks (1 857 kg). Vydané mnozstvi z lékaren a jinych
zdravotnickych zatizeni dosahovalo 202 242 ks baleni (848 kg) (http://www.sukl.cz).

Hlavni funkce ciprofloxacinu spoc¢iva v inhibici bakterialni DNA-enzymu gyrazy
(http://www.whocc.no).

Ptibalova informace piipravku Ciplox 500 uvadi nasledujici informace: ,,Ptipravek
se pouziva na infekce dolniho dychaciho traktu zptsobené gramnegativnimi bakteriemi,
exacerbace chronické obstruktivni pulmondlni nemoci, bronchopulmonalni infekce
u cystické fibrozy nebo u bronchiektazie, pneumonie, chronicky hnisavy zanét sttedniho
ucha, akutni exacerbace chronické sinusitidy, zejména pokud jsou jejich pticinou
gramnegativni bakterie, infekce mocovych cest, uretritida a cervicitida zplisobena
gonokoky citlivymi na fluorochinolony, epididymoorchitida, vcetné¢ ptipada
zapti¢inénych Neisseria gonorrhoeae, panevni zanétlivé onemocnéni (PID), vcetné
ptipadi zpusobenych Neisseria gonorrhoeae, infekce gastrointestinalniho traktu (napft.
cestovatelsky prijem), dale intraabdominalni infekce, pomahi proti infekci kize
a m&kkych tkani zptisobené gramnegativnimi bakteriemi, maligni otitis externa, infekce
kosti a klubi, infekce u pacientii s neutropenii, profylaxe infekce u pacientli se
neutropenii, profylaxe invazivni infekce zpusobené Neisseria meningitidis a inhalace

antraxu (postexpozi¢ni profylaxe a kurativni 1é¢ba)* (http://www.sukl.cz).

2.5.2.1. Eliminace ciprofloxacinu v sekundarnim ¢isténi odpadnich vod

V podstaté podobna byla ucinnost odstranéni ciprofloxacinu (86 %) b&hem ¢isténi
odpadnich vod ve Svédsku (Lindberg a kol., 2005). Pozd&jsi studie uvadi odstranéni
ciprofloxacinu > 90 % (Zorita a kol., 2009). Ve vyhnilém kalu zistalo vice nez 70 %
ciproflaxacinu (Lindberg a kol. 2006). V nemocni¢nich odpadnich vodach v  MBR
dosahovalo odstranéni ciprofloxacinu jen 51 % (Kovalova a kol., 2012). SRT se
pohybovalo okolo 30-110 dni.
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2.4.5. Levofloxacin

Levofloxacin je chemicka sloucenina patiici do
skupiny latek nazyvanych fluorované chinolony, ktera je
charakterizovana vzorcem CigH20FN304 a systematickym

(\N | . | nazvem: (35)-9 Fluoro-3-methyl-10-(4-methyl-1-
/N\) O\J\CH piperazinyl)-7-oxo-2,3-dihydro-7H-[1,4]oxazino[2,3,4-
ijJchinolin-6-karboxylova kyselina. Molekulova hmotnost
&ini 361,367 g.mol™ a odhad rozd&lovaciho koeficientu
oktanol-voda (Log Koy) -2.00 (http://chemspider.com).

Levofloxacin je Statnim tstavem pro kontrolu 1é¢iv evidovan v Ceské republice jako
u¢inna latka 35 ptipravkd 4 vyrobel (primarni nazvy Iéku: Kabi, Mylan, Oftaquix,
Tavanic). Obsah levofloxacinu v jednotlivych tabletach se nachazi v hodnoté 500 mg,
v roztoku hodnota 5 mg levofloxacinu na 1 ml nebo 500 mg na 100 ml
(http://www.sukl.cz).

Podle WHO (Svétové zdravotnické organizace) je levofloxacin klasifikovan jako
antibiotikum, podle indika¢ni skupiny, charakterizovanym ATC (anatomicko-
terapeuticko-chemickym) kédem JOIMA12, v CR se pouziva i jako pod kodem
SO01AX19 pro antiinfektiva. Definovana denni davka (DDD) je 0,5 g
(http://www.whocc.no). Statni Ustav pro kontrolu 1é¢iv uddva tdaje o dodaném
mnozstvi levofloxacinu v poc¢tu baleni obsahujici 1é¢ivou latku levofloxacin do ¢eskych
lIékaren a jinych zdravotnickych zafizeni za rok 2011 v pocétu 47 084 ks (2,5 kg).
Vydané mnozstvi z 1ékaren a jinych zdravotnickych zafizeni dosahovalo 18 461 ks
baleni (0,1 kg) a to zejména lé¢ivych piipravki pro o¢ni podani (http://www.sukl.cz).

Hlavni funkce levofloxacinu spoc¢iva v inhibici bakterialni DNA-enzymu gyrazy
(http://www.whocc.no).

Ptibalova informace piipravku Levofloxacin Mylan uvadi nasledujici informace:
»Piipravek se pouZzivd pro lécbu nasledujicich nemoci: akutni bakteridlni sinusitida,
akutni exacerbace chronické bronchitidy, ziskand komunitni pneumonie, komplikované
infekce kize a mékkych tkani, pyelonefritida a komplikované infekce mocového ustroji.
Dale pomaha proti chronické bakterialni prostatitidé, nekomplikované cystitide,

inhalace antraxu: postexpozicni profylaxe a kurativni lécba‘ (http://www.sukl.cz).
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2.4.5.1. Eliminace levofloxacinu v sekundarnim ¢isténi odpadnich vod

O ucinnosti eliminace levofloxacinu v sekundarnim stupni ¢isténi odpadnich vod
bylo zatim popsano jen velmi malo studii. Yang a kol. (2011) zjistili hodnotu eliminace
v MBR okolo 70 %.

2.4.6. Norfloxacin

Norfloxacin je chemicka slou¢enina patiici do skupiny

latek nazyvanych fluorované chinolony, ktera je

E o charakterizovana vzorcem C;sHigFN3O3 a systematickym

:@f:])\ nazvem: 1-Ethyl-6-fluoro-4-oxo-7-(1-piperazinyl)-1,4-

/| dihydro-3-chinolinkarboxylova  kyselina.  Molekulova

hmotnost &ini 319,331 g.mol™ a experimentalng zjistény

rozdélovaci koeficient oktanol-voda (Log Kow) -1,03
(http://chemspider.com).

Norfloxacin je Statnim ustavem pro kontrolu 1é&iv evidovan v Ceské republice jako
ucinna latka 7 piipravki 2 vyrobet (primarni nazvy 1éka: Gyravlock, Nolicin). Obsah
norfloxacinu v jednotlivych tabletach se nachazi ve vysi 400 mg (http://www.sukl.cz).

Podle WHO (Svétové zdravotnické organizace) je norfloxacin klasifikovan jako
antibiotikum, podle indika¢ni skupiny, charakterizovanym ATC (anatomicko-
terapeuticko-chemickym) kodem JOLMAOQ6. Jeho definovana denni davka (DDD) je
0,8 g podle zplisobu podani (http://www.whocc.no). Statni ustav pro kontrolu lé¢iv
udava udaje o dodaném mnozstvi l1écivych piipravkil v poctu baleni obsahujici 1é€ivou
latku norfloxacin do Ceskych 1ékaren a jinych zdravotnickych zafizeni za rok 2011
v poctu 212 225 ks (1 603 kg). Vydané mnozstvi z 1ékaren a jinych zdravotnickych
zatizeni dosahovalo 133 439 ks baleni (997 kg) (http://www.sukl.cz).

Hlavni funkce norfloxacinu spociva v inhibici bakterialni DNA-enzymu gyrazy
(http://www.whocc.no).

Ptibalova informace piipravku Klabax uvadi nasledujici informace: ,,Pfipravek se
pouziva pro lé€bu akutnich a chronickych, nekomplikovanych 1 komplikovanych
infekci dolnich mocovych cest, pokud jsou zplsobeny baktériemi citlivymi

na norfloxacin. Mezi indikace patfi: infekce v souvislosti s urologickymi operacemi,
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nefrolitidzou a neurogennim méchyfem, cystitida, chronicka prostatitida, pyelitida®

(http://www.sukl.cz).

2.4.6.1. Eliminace norfloxacinu v sekundarnim ¢isténi odpadnich vod

Uginnost eliminace norfloxacinu v priibéhu &isténi odpadnich vod byla ve Svédsku
kolem 87 % (Lindberg a kol., 2005). Dalsi studie uvadi eliminace norfloxacinu 70 %
béhem sekundarniho cisténi nasledovanym chemickym srazenim a flokulaci
(Zorita a kol., 2009). Lindberg a kol. (2006) zjistili hodnotu norfloxacinu sorbovat
na kal ve vysi 72 %. Sorpci na Cistirenské kaly popsali jako hlavni mechanismus
eliminace Golet a kol. (2003).

Obecny popis eliminace antibiotik skupiny fluorochinolonii

Vyskyt antibiotik naleZejicich do skupiny chinolonti byl v zivotnim prostiedi
prokdzan v tadé zemi (napf. Lindberg a kol. (2005)). U fluorochinolonii pievlada
odstranéni sorpce na kal neZ biodegradace (Batt a kol. 2007, Golet kol. 2003, Lindberg
a kol. 2006, Zorita a kol. 2009). Eliminace 88-92 % z vodni faze méla za nasledek
adsorpce do kalu (Golet a kol., 2003).

2.4.7. Sulfamethoxazol

Sulfamethoxazol je chemicka sloucenina pattici do

skupiny latek nazyvanych sulfonamidy, kterda je

N—Q charakterizovana vzorcem CqoH11N3O3S a systematickym
o\\s//o U_CHa 10M11N303 y y
“NA nazvem: 4-Amino-N-(5-methyl-1,2-oxazol-3-yl)
H,N benzenesulfonamide. Molekulovd hmotnost ¢ini 253,278

g.mol™ a experimentalné zjidtény rozd&lovaci koeficient

oktanol-voda (Log Kow) 0,89 (http://chemspider.com).
Sulfamethoxazol je Statnim ustavem pro kontrolu 16¢iv evidovan v Ceské republice
jako ucinna latka 8 piipravka 3 vyrobcu (primarni nazvy 1ékt: Biseptol, Cotrimoxazol,
Sumetrolim). Obsah sulfamethoxazolu v jednotlivych tabletach se pohybuje v rozmezi
100-800 mg, v kombinaci s trimethroprimem v rozmezich 20-160 mg, v infuznim

roztoku 80 mg sulfamethoxazolu a 16 mg trimethoprimu (http://www.sukl.cz).
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Podle WHO (Svétové zdravotnické organizace) je sulfamethoxazol klasifikovan
jako antibiotikum, podle indika¢ni skupiny, charakterizovanym ATC (anatomicko-
terapeuticko-chemickym) kodem JO1ECO01, v kombinaci s trimethoprimem je kod
JO1EEOQl. Jeho definovand denni davka (DDD) je 2 g podle zpusobu podani
(http://www.whocc.no). Statni ustav pro kontrolu 1é¢iv udava tdaje o dodaném
mnozstvi 1é¢ivych pripravkli v poctu baleni obsahujici 1é¢ivou latku sulfamethoxazol
v kombinaci s trimethoprimem do ceskych lékaren a jinych zdravotnickych zafizeni
za rok 2011 v poctu 608 589 ks (7 404 kg). Vydané mnozstvi z 1ékaren a jinych
zdravotnickych zatizeni dosahovalo 337 294 ks baleni (4 113 kg) (http://www.sukl.cz).

Sulfamethoxazol patii mezi sulfonamidy s biologickym poloCasem cca.
11-12 hodin (http://www.whocc.no). Princip pusobeni spo¢iva v inhibici syntézy
dihydrolistové kyseliny v bakteriich (http://lekarske.slovniky.cz).

Ptibalova informace piipravku Biseptol uvadi nasledujici informace: ,,Ptipravek se
pouziva pro lécbu nasledujicich indikaci: Infekce mocovych cest, 1écba tézkych
nekomplikovanych infekci mocovych cest. Ddle se piipravek pouzivd na 1écbu
a profylaxi zapalu plic vyvolaného Pneumocystis jiroveci (diive P. carinii)*

(http://www.sukl.cz).

2.4.7.1. Eliminace sulfamethoxazolu v sekundarnim ¢isténi odpadnich vod

Sulfamethoxazol patfi mezi nejcastéji detekované sulfonamidy v komundlnich
odpadnich vodach (Brown a kol. 2006, Choi a kol. 2007a, Gobel a kol. 2007,
Levine a kol. 2006 a Yang a kol. 2005). Nejvyssi koncentrace byly nalezeny v Cing
(5,45 — 7,91 ug.I™ na vtoku do COV) a s navic s Gplnym odstrandnim sulfamethoxazolu
Vv pribéhu ¢isténi (Peng a kol., 2006). V dalsich studiich jiz u¢innost odstranéni byla
niz8i 65 — 96 % po sekundarnim stupni ¢isténi (Yang a kol., 2005), 81 % (Yu a kol.,
2009), 69 — 75 % (Pailler a kol., 2009), 68 — 96 % (Li a kol., 2009) a 93 % (Watkinson
a kol., 2009). Jiné studie udavaji jesté niz§i miru odstranéni 20 — 24 % (Brown a kol.,
2006; Ternes a kol., 2007).

Podle Hollendera a kol. (2008) existuje jen malo poznatkii o osudu metabolitt
vyludovanych z lidského téla. Ty pak jdou nalézt ve vodnim prostiedi. Casty metabolit
sulfamethoxazolu je Ns-acetylsulfamethoxazol. Ten obvykle tvoii vice nez 50 % podané

davky ve vyluCovani. Na piitocich do COV miize byt vyskyt tohoto metabolitu
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2,5 az 3,5 krat vyssi oproti koncentraci matetské slouceniny (Gobel a kol., 2007). Tento
autor udava ucinnost odstranovani tohoto metabolitu v pribéhu sekundéarniho
¢isténi (81-96 % a 68-92 %). Dale Gobel a kol. (2007) a Joss a kol. (2005) dodava,
7ze Ng-acetylsulfamethoxazol mize zpét transformovat na sulfamethoxazol béhem
sekundarniho ¢isténi odpadnich vod. Coz muze vest k podcenéni ucinnosti odstranéni
sulfamethoxazolu. Nj-acetylsulfamethoxazol se i pfes vysoké koncentrace neabsorbuje
ptili§ dobie do Cistirenskych kali (Gobel a kol. 2005a). Odstranéni sulfamethoxazolu
béhem c¢isténi v MBR je vysoce zavislé na pH 5 — 9 (Tadkaew a kol., 2010).

Nékteré studie zaznamenaly vysokou u&innost konvenénich COV pii odstrafiovani
sulfamethoxazolu (Choi a kol.,, 2007a), jiné vSak poukazuji na opak
(Brown a kol., 2006). Velké rozdily v odstranéni sulfonamidu mohou byt zpsobeny
rozdily v provoznich podminkach uréitych COV, rtiznymi HRT a mozna i p¥itomnosti
anaerobnich casti. ZvySeni SRT nevedlo ke zvysSeni eliminace sulfamethoxazolu

(Gobel a kol. 2007 a Radjenovic a kol. 2009).

2.4.8. Trimethoprim

Trimethoprim je chemicka sloucenina patiici do

skupiny latek nazyvanych pyrimydiny, ktera je

NH, CH,
X cl) charakterizovana vzorcem Ci4H1gN4O3 a systematickym
)l\ P nazvem: 5-(3,4,5-Trimethoxybenzyl)-2,4-
H,N” N o]
i & Ly, pyrimidindiamin. Molekulové hmotnost &ini 200,318
H,C

g.mol™ a experimentalné zjiitény rozdélovaci koeficient
oktanol-voda (Log Kow) 0,91 (http://chemspider.com).
Trimethoprim je Statnim ustavem pro kontrolu 1é¢iv evidovan v Ceské republice
jako ucinna 8 pripravkt 3 vyrobct (viz. sulfamethoxazol) a 6 pfipravki 1 vyrobce
(Triprim). Obsah trimethoprimu v jednotlivych tabletich se pohybuje v rozmezi
100 — 200 mg, a obsah v kombinaci se sulfamethoxazolem (viz. vSechny informace
0 kombinaci v kapitole o sulfamethoxazolu) (http://www.sukl.cz).
Podle WHO (Svétové zdravotnické organizace) je trimethoprim klasifikovan jako
antibiotikum, podle indika¢ni skupiny, charakterizovanym ATC (anatomicko-
terapeuticko-chemickym) kodem JO1EAOL. Jeho definovana denni davka (DDD)

je 0,4 g (http://www.whocc.no). Statni tGstav pro kontrolu 1é¢iv udava udaje o dodaném
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mnozstvi 1éCivych ptipravkt v poctu baleni obsahujici 1éCivou latku trimethoprim
bez kombinace se sulfamethoxazolem do ceskych Iékaren a jinych zdravotnickych
zatizeni za rok 2011 v poc¢tu 95 360 ks (202 kg). Vydané mnozstvi z 1ékaren a jinych
zdravotnickych zafizeni dosahovalo 60 080 ks baleni (131 kg) (http://www.sukl.cz).

Trimethoprim patii do skupiny antibiotik narusujici metabolismus listové kyseliny
u mikroorganismil (http://lekarske.slovniky.cz)

Ptibalova informace p¥ipravku Triprim uvadi nasledujici informace: ,,Piipravek se
pouziva pro léCbu nasledujicich indikaci mocové infekce citlivé na trimethoprim
a dlouhodoba profylaxe mocovych infekei. Piipravek 1ze rovnéz pouzit k 1é¢be infekei
traviciho ustroji citlivych na trimethoprim, pfipadné i k 1é¢bé infekci dychaciho ustroji

a ORL infekci (http://www.sukl.cz).

2.4.8.1. Eliminace trimethoprimu v sekundarnim ¢iSténi odpadnich vod

Nekteré studie ukéazaly schopnost nitrifikaénich organismii sniZzovat obsah
trimethroprimu v odpadnich vodach. Aerobni podminky hraji vyznamnou ulohu
pfi biotransformacich trimethoprimu (Perez a kol. 2005, Batt a kol. 2006). 1 zvySeni
SRT zaznamenalo zvySeni eliminace trimethoprimu (Gdbel a kol. 2007, Radjenovic
a kol. 2009, Tambosi a kol. 2010, Kovalova a kol. 2012).

Trimethoprim byva Casto ve vodach nalézan spolu se sulfamethoxazolem, jelikoz
jsou tyto léky casto podavany v kombinaci (obvykle 1:5) (Gobel a kol., 2005a).
Perez a kol. (2005) udava koncentraci trimethoprimu v primarni odpadni vodé COV asi
ctyfikrat niz§i neZ u sulfamethoxazolu, podobné jako v predepsaném medika¢nim
poméru. Hodnoty odstranéni trimethoprimu béhem sekunddrniho ¢isténi se vyrazné
liSily a casto byly neuplné (Brown a kol. 2006, Gobel a kol. 2007,
Gros a kol. 2006, Levine a kol. 2006 a Paxeus, 2004).

Sorpce na biomasu mikroorganismt neni piili§ vyznamna (Gobel a kol. 2005a
a Lindberg a kol., 2005). Podle Le-Minh a kol. (2010) je pfi¢ina v nizkém hydrofobnim
rozdélovacim koeficientu. To podporuji studie Gobela a kol. (2005a) a Pereze a kol.
(2005), které popisuji nizké odstranéni trimethoprimu béhem primarniho
a sekundarniho ¢isténi. I Lindberg a kol. (2005) a Roberts a Thomas (2006) zjistili

podobné zavery.
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Uginnost eliminace trimethoprimu 13 az 42 % zjistili Li a Zhang (2011), v USA se
hodnoty uc¢innosti pohybovaly mezi 50 — 100 %, v Némecku 69 % a na Tchaj-wanu
74 % (Brown a kol. 2006, Karthikeyan a Meyer 2006, Ternes a kol., 2007, Yu a kol.
2009). Vy$§i u¢innost eliminace byla zjisténa napéti COV v  Australii
s hodnotou az 94 % (Watkinson a kol., 2009) a 93 % (Li a kol., 2009).
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3. Material a metodika

3.1. Charakteristika mista experimentu

3.1.1. COV Ceské Budéjovice

V soucasnosti je na COV Ceské Budgjovice pripojeno 110 000 — 112 000 obyvatel.
Piedchiidce dnesni COV vznikla jiz v 60. letech minulého stoleti. Jednalo se tehdy
0 mechanicko — biologickou C¢istirnu, ktera vzhledem k rychlému rozvoji méstské
aglomerace prestala jiz brzy kapacitné stacit (pro 160 000 ekvivalentnich obyvatel).

Zacala se tedy v polovin¢ 80. let na stejném misté na pravém biehu Vltavy u jezu
a uvedena do provozu az v roce 1997. Ptetrvavajici problém pii dokonceni byla vSak
neschopnost plnit odtokové limity v ukazatelich CHSK, fosforu a sloucenin dusiku
a pri perspektivé neustalého placeni ndhrad za nedostate¢né vycisténou vodu
v milibnech K¢ ro¢n€, bylo pfistoupeno v letech 1998 — 2000 k intenzifikaci
biologického stupné (rozsifeni az na soucasnych 375 000 EO). Doslo k piebudovani
a modernizaci klasické aktivace s jemnobublinnou aeraci na systém R-AN-D-N.
Pétisetletd povodent vSak v roce 2002 znicila velkou cast technologického zatizeni
a muselo dojit k cetnym opravam. Ty byly dokonéeny v roce 2003 (Stara, 2013).

COV v Ceskych Budgjovicich je klasickd konvenéni ¢&istirna odpadnich vod
vyuzivajici k CiSténi technologii aktivovaného kalu. Primarni stupen cisténi
(mechanicka &ast technologie) COV se sklada z &esli, lapaki pisku, lapact tukd a oleji
a sedimentacnich nadrzi. Sekundarni stupen (biologickd ¢€ast technologie) tvofi
pfedevSim aktivacni nadrZze a dosazovaci nadrZe. Na tyto ob& casti navazuje kalové

hospodarstvi. Technické udaje ptredstavuje tab. €. 5.

Tab. &. 5: Technické udaje COV Ceské Budéjovice (Stara, 2013)

Projektovana kapacita COV Vyuzitelné objemy nadrzi biologického stupné
ekvivalentni obyvatelé 375000 EO regenerace 2x3455 m°
Qa4 90 000 m°.d™ anaerobie 2x1420 m°
Qnaxsplaskova linka 1700 Is™ denitrifikace 2x3095 m®
Qmax destova linka 4300 I.s™ nitrifikace 2x8250 m®
latkova kapacita dle BSKs | 22 500 kg.d™ dosazovaci nadrze 4x8010 m°

35




3.1.2. Klimatické podminky

Podnebi Ceskych Budg&jovic je charakterizovano mirné teplou, mirné vlhkou
zimou vyskytujici se v oblasti pahorkatin. Primérna ro¢ni teplota se pohybuje slabé
nad 8 °C. Primérny ro¢ni pocet spadlych srazek dosahuje 600 — 650 mm (Atlas podnebi
Ceska, 2007).

Ceské Budgjovice lezi na soutoku fek Vltavy a Malse. Dle geografické polohy spada
mésto do jihovychodni &asti Ceskobud&jovické panve. Nadmoiska vyska &ini
394 m. n. m. Nejvyznamngjsim vlivem ovliviiujicim zdejsi podnebi je poloha mésta
na dn¢ mélké a Siroké panve. Dusledkem toho je zhorSena ventilace vyskytujici se
zejména pii déletrvajici inverzi v zimnim obdobi. Dal§im vyznamnym faktorem je efekt
horského masivu Alp, pohoii Sumavy a Novohradskych hor. To zpisobuje zavétrné
a fénové¢ efekty pii jiznich a jihozapadnich vétrech, tj. zvySeni teploty, snizeni vlhkosti,
rozpousténi oblacnosti a zeslabovani srazkové Cinnosti. Naopak pii severozdpadnim
a severovychodnim proudéni jsou srazky vlivem vzdaleného navétii Novohradskych hor
mirné zesilovany (Vavrugka, 1990). Rozsihlé rybniky v Ceskobudg&jovické panvi
zpusobuji Casté a husté mlhy zejména v severozapadni ¢asti mésta (Hlavac, 1952).

V jarnim obdobi roku 2011 byla naméfena primérna teplota kolem 10,1 °C se
srazkovym thrnem okolo 47 mm. V letnim obdobi to bylo kolem 17,6 °C se srazkovym
uhrnem okolo 73 mm. V podzimnim kolem 8,7 °C se sraZkovym thrnem okolo 43 mm.
V zimnim obdobi na ptelomu roku 2011-2012 byla naméfena prumérna teplota kolem
0,7 °C se srazkovym uhrnem okolo 25 mm (http://www.chmi.cz).

Primérné teploty odpadni vody v COV Ceské Budgjovice v priibéhu vzorkovani

jsou uvedeny v tab. ¢. 6.

Tab. €. 6: Primérna teplota vody v jednotlivych mésicich

Mésic bfez. | dub. | kvét. | Cer. | Cerv. | srp. | zaf. | Fij. | list. | pros. | led. | dn.

Teplota vody (°C) | 12,0 | 14,5| 15,6 | 18,1 | 18,6 |19,3|19,5|17,6 | 15,8 | 13,6 |12,5| 11,0
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3.2. Chemikalie

Z potiebnych chemikalii byl pouzit pro LC-MS analyzu antibiotik methanol
a acetonitril (Li Chrosolv Hypergrade) od firmy Merck (Darmstadt, Némecko).
Na okyseleni mobilnich fazi byla uzita kyselina mravenc¢i zakoupena od firmy Labicom
(Olomouc, Ceska republika). Systémemem Aqua-MAX-Ultra (Younglin, Kyounggi-do,
Korea) se ptipravila ultradista voda. VSechna antibiotika byla dodana v podobé pevné
latky a Cistoté analytického standardu ¢i v Cistoté vyssi nez 98 % cilové slouceniny.
Lékarsky izotop Trimethoprim (13C3) zakoupeny od Cambridge Isotope Laboratories
(Andover, MA, USA) byl pouzivan jako vnitini standard pro norfloxacin, levofloxacin,
ciproflaxacin, azithromycin, erythromycin, trimethoprim a sulfamethozaxole. Vzorky
roztokii viech antibiotik byly pfipraveny v methanolu v koncentraci 1 mg.ml™

s naslednym uskladnénim v mrazicim boxu pti -20 °C.

3.3. Odbér vzorki vody

Vzorky vody byly odebirany od zacatku biezna 2011 do konce unora 2012. Samotné
vzorkovani bylo realizovano 3x tydné kazdy sledovany mésic a to formou dennich
slévanych vzorku pfitokové a odtokové vody. Vlastni realizaci vzorkovani provadéla
firma Cevak a.s. Ceské Bud&jovice pomoci automatickych kontinualnich vzorkovaét
(¢asov€ proporcionalni vzorkovani, ASP-STATION 2000 sampler, vyroben firmou
E+H). Timto vzorkovacem byly odebirany vzorky vody Vv intervalu po 15 minutach.

Po 24-hodinovém intervalu byly vzorky homogenizovany, ¢imZz se mohla urcit
primé&ma denni koncentrace antibiotik. Denni vzorky byly odebirany pracovniky
Cevak a.s. do plastovych lahvi¢ek a poté okamzité zmrazeny pii -20 °C. Ty zistaly
zmrazené do doby, nez se ptistoupilo k jejich analyze.

Postup samotné analyzy v laboratofi byl nasledujici: Pfed samotnou analyzou byly
vzorky rozmraZzeny. Pomoci injekéni jehly byla odebrana odpadni voda z lahvicky
vV mnozstvi 8,5 ml a nésledné skrz na injekéni stifikacce nasazeny stiikackovy filtr
(0,45 um, regenerovana celuléza, Labicom, Olomouc, Ceska republika) se vzorek

prefiltroval do pfedem zvazené lahvicky se septem urenym pro automaticky davkovac.
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Nasledné jiz byla zvazena hmotnost vody v lahvicce (pfesnost tisiciny gramu) a poté
bylo ptfidano 10 ng vnitiniho standardu. Tento postup byl ptipraven pro kazdy denni

smésny vzorek ve tfech opakovanich.

3.4. Chemicka analyza

3.4.1. Popis HPLC-MS/MS

Ke stanoveni cilovych antibiotik bylo pouzito trojittho kvadrupolového
hmotnostniho spektrometru MS/MS TSQ Quantum Ultra (Thermo Fisher Scientific,
San Jose, CA, USA) spolu s HPLC pumpami Accela 1250 LC, Accela 600 LC (Thermo
Fisher Scientific) a automatickym davkovacem HTS XT-CTC (CTC Analytics AG,
Zwingen, Svycarsko). Systém se zapojil jako in-line SPE automaticka extrakce
snaslednou analyzou pomoci HPLC a tandemovou hmotnostni detekci (in-line
SPE/LC-MS/MS). Pro extrakci analytd bylo pouzito kolony Hypersil Gold
(20 mm délka x 2,1 mm vnitini primér, 12 pm c&astice) od Thermo Fisher Scientific
(San Jose, CA, USA). Kolony Cogent Bidentate C18 (50 mmx2,1 mm, 4-um velikost
¢astic) od MicroSolv Technology Corporation (Eatontown, USA) a Hypersil Gold
(50 mmx2,1 mm, 3 pum castice) od Thermo Fisher Scientific (San Jose, CA, USA) se
pouzily jako analytické kolony.

3.4.2. Postup analyzy vzorki odpadni vody na obsah antibiotik

Detailni popis MS/MS piechodi a konfigurace SPE-LC-MS/MS systému popsali jiz
Grabic a kol. (2012) a Khan a kol. (2012). Pro vypocet koncentraci analyzovanych
slou€enin antibiotik se pouZila metoda izotopového fedéni a vnitiniho standardu. Limit
stanovitelnosti (limit of quantification - LOQ) pro (simultanni) analyzu antibiotik se
uréil z kalibragni kiivky ve vod& o0 rozsahu koncentraci od 10 ng.I* do 2500 ng.I™*- jako
jedna ctvrtina koncentrace nejnizs$iho kalibra¢niho bodu v linearni oblasti (relativni
smérodatnd odchylka (RSD) primérného odezvového faktoru ¢inila < 30 %). Kalibracni
ktivka se v prub&hu analyzy méfila kazdy den na zacatku a na konci sekvence z diivodu
kontroly stability analytického systému. Pomoci tzv. matricového standardu se pro
kazdou slouceninu posoudil matricovy efekt (kvuli potlaceni ionizace ¢i jeji zvySeni).

Takovyto standard se piipravil ze vzorku odpadni vody, do které se pridaly vnitini
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standardy (1 pgl™) a rovn&z cilové slouteniny (10 pgl™). KoneEnym vystupem
HPLC-MS/MS analyzy byl chromatogram, kde se vykreslila odezva jednotlivych
sloucenin jako chromatograficky pik. K uréeni mnozstvi se pouzily plochy pika

pro kazdy prechod daného analytu.

3.5. Vypocet koncentraci

Nejdiive pracovnici Laboratofe environmentalni chemie Fakulty rybafstvi a ochrany
vod JihoCeské univerzity provedli analyzu LC-MS/MS a integraci plochy pod kiivkou
piku. Vysledné hodnoty obsahli ploch jednotlivych pikd mi poté byly piredany
k dalsim vypoctim. VSechny vypocty byly provadény v programu Microsoft Office
Excel 2007.

Jako prvni bylo tfeba stanovit hodnotu odezvového faktoru (OF). Ten byl spocitan

pro vsechny sledované ATB a vSechny koncentrace kalibra¢ni ktivky podle vzorce:

Sp - plocha piku stanovovaného farmaka

Sp N
=—X

OF =
Sis Np

Sis - plocha piku vnitiniho standardu
Np - mnozstvi stanovovaného farmaka

Nis - mnozstvi vnitiniho standardu

Dale byl pro jednotliva antibiotika stanoven primérny odezvovy faktor (POF) celé
kalibra¢ni ktivky. Z této vysledné hodnoty POF byla stanovena relativni smérodatna
odchylka (RSD) podle vzorce:

STD

RSD = ﬁ STD — smérodatné odchylka odezvového faktoru (OF)

cvwr

kiivky postupné odstranovat z vypoctu, az byla splnéna podminka RSD < 30 %.
Vzhledem k pouzité matrici, coz byla odpadni voda silné¢ zatizena riznymi
slouceninami, bylo nutné provést korekci vlivu této matrice na stanoveni koncentraci
antibiotik. Pro tento icel bylo vyuzito matricového korekéniho faktoru (MKF), jenz byl
vypocitan néslednymi vypo€ty u matricovych vzorklt zvlast pro pfitok a odtok.

39



Nejdiive byla uréena koncentrace pftislusného ATB v matricovém vzorku (KPM)
a nasledné i koncentrace ATB (KP) ve vzorku odpadni vody, ze které se pfipravil

matricovy vzorek. Stanoveni jak KMP tak KP bylo urc¢eno podle nasledujicich vypocti:

KMP (KP) = > x _1\®
S: POF

POF - primérny odezvovy faktor

MKEF pro jednotliva antibiotika byla stanovena zvlast pro piitok a odtok pomoci

nasledujiciho vzorce:

KPM —KP
100

MKEF se pouzil k vypoétu korekéniho faktoru (KF). Ten je dulezity k samotnému

MKF =

vypoctu koncentraci cilovych antibiotik v odpadni vodé. KF byla vypocitana vSechna

sledovana ATB zvlast’ pro pfitok a odtok.
KF = MKF x POF

Pomoci nasledujiciho vypoctu byla spoéitana koncentrace sledovanych antibiotik
(K). Obsahy ploch pftislusnych wvnitinich standardi a ptislusné korekéni faktory
pro piitok a odtok odpadni vody jsou pouzity v nasledujicim vypocétu. Ve vypoctu se
také pouzila hmotnost analytu (Ma).

So_ N

X

K — S5 KF

Ma

Z této vypoctené koncentrace pro vSechny tfi vzorky odpadni vody pftislusného dne
byla stanovena primérna koncentrace. Ta pak byla porovnana s LOQ. Postup vypoctu
LOQ probihal téméf stejné jako vypocet koncentrace cilovych antibiotik. Ale pro LOQ
kalibra¢ni ktivky. Ta poté spliovala podminku RSD odezvového faktoru < 30 %.
Vysledna koncentrace se pak vydélila ¢tyfma (LOQ = KLOQ/4). Jestlize primérna
koncentrace ur€itého antibiotika v daném dni vychéazela mens$i nez primérna LOQ,
do vysledki se uvedlo: mensi nez hodnota LOQ (< hodnota LOQ).

Dale byla zjistovana procentualni hodnota Cetnosti detekce (FOD), coz je ¢islo

cileného farmaka zjisténého z celkového poctu odebranych vzorki. Naptiklad, pokud se
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shromazdi 10 vzorkt a konkrétni antibiotikum bylo zjisténo v dennim vzorku, ¢etnost
detekce byla 100 %.

3.6. U¢innost eliminace antibiotik

Ucinnost eliminace antibiotik byla vypocitdna pomoci vzorce:

RE (%) = PK —OK  PK—primémé denni koncentrace vzorku na ptitoku (ug.I™)
PK OK — primérné denni koncentrace vzorku na odtoku (pg.1™)

Pokud na pfitoku byla u nékterych ATB zjisténd koncentrace pod mezi
stanovitelnosti (<LOQ) nebylo mozné vypocitat i¢innost odstranéni. V jiném ptipadg,
kdyz byla naméfena koncentrace na pfitoku nad mezi stanovitelnosti a koncentrace
na odtoku jiz byla zmétena pod mezi stanovitelnosti, byla udana 100% eliminace.

Pro porovnani Géinnosti COV v jarnim, letnim, podzimnim a zimnim obdobi byly

pouzity primérné denni hodnoty eliminace jednotlivych antibiotik za v§echny obdobi.

3.7. Statistické hodnoceni

Pro porovnani rozdilli ii¢innosti eliminace jednotlivych antibiotik v riznych ro¢nich
obdobich byla pouzita jednofaktorova ANOVA, respektive post-hoc HSD test
pro nestejny pocet pozorovani. Za signifikantni byla pfi vSech méfenich pokladana
hodnota p < 0,05. VSechny testy byly provadény v programu STATISTICA (data
analysis software system), verzelO. (StatSoft, Inc., 2011). Pti vypoctech eliminace

za jednotlivé obdobi byly zapocitavany do statistického vyhodnoceni i hodnoty LOQ.
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4. Vysledky a diskuze

Od biezna 2011 do tnora 2012 bylo celkem odebrano 252 vzorka odpadni vody.
To znamena 126 vzorki odpadni vody na piitoku do COV a 126 vzorki na vytoku
vycisténé odpadni vody. Vyse primérného priitoku v obdobi od biezna 2011 do unora
2012 se v COV dosahovala hodnoty 34964 m®d®. Kdyz pritok prekradoval
60 000 m’.den™, nebyly odebrané vzorky zapocitdvany z divodu nestandartnich
podminek. Pocet odebranych vzorkli v jednotlivych mésicich je uveden nize

vtab. ¢. 7.

Tab. €. 7: Po¢et odebranych vzorka v mésici

Mésic brez. | dub. | kvét. | Cer. | Cerv. | srp. | zafF. | fij. | list. | pros. | led. | un.

Pocet odebranych vzorka | 22 | 22 | 22 |18 | 10 |26 | 20 (20| 24 | 20 | 22 | 26

4.1. Souhrnné sezomni vysledky koncentraci antibiotik
v analyzovanych vzorcich
Zm¢étené koncentrace sledovanych ATB a cetnosti jejich vyskytu jsou uvedeny

v tab. ¢. 8. VSechny hodnoty v grafech jsou uvedeny véetné smérodatnych odchylek
(STD).

Tab. €. 8: Primérnd, minimalni a maximalni koncentrace a etnost vyskytu antibiotik

za sledované obdobi

Pritok (ug.I') Odtok (pg.l™) Cetnost vyskytu (FOD)

Sloucenina Prim. | Min. Max. |Prm.| Min. | Max. Pritok Odtok
Azithromycin 0,146 | <LOQ | 0,509 | 0,058 | <LOQ |0,223 92% 71%
Erythromycin 0,094 | <LOQ | 0,481 0,117 | <LOQ |0,348 94% 99%
Ciprofloxacin 0,406 | 0,033 | 0,864 ] 0,063 | <LOQ |0,188 100% 92%
Levofloxacin 0,024 | <LOQ | 0,069 | 0,007 | <LOQ |0,018 99% 64%
Norfloxacin 0,563 | 0,131 | 1,283 0,083 | 0,020 |0,249 100% 100%
Sulfamethoxazol | 0,228 | 0,043 | 0,490 | 0,097 | 0,022 |0,262 100% 100%
Trimethoprim 0,312 | 0,105 | 0,531 | 0,255 | 0,054 |0,442 100% 100%
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Nejvyssi primérna koncentrace antibiotik na piitoku do COV byla naméfena

antibiotik na piitoku byla 0,024 ug.I™ u levofloxacinu a erytromycinu 0,094 pg.I™.

Na odtoku byly hodnoty odlisné. Nejvyssi primérnd koncentrace na odtoku byla

koncentrace na odtoku byla naméfena u levofloxacinu 0,007 pg.I" a azithromycinu

0,058 ug.l'l. Primérné celosezonni hodnoty na pfitoku a odtoku jsou uvedeny

v grafu €. 1.
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Graf & 1: Primérna sezénni koncentrace antibiotik v odpadni vodé COV Ceské
Budéjovice
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—
—
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Tab. €. 9: Primérna mési¢ni minimalni, maximalni a ro¢ni a¢innost odstranéni cilovych

antibiotik za sledované obdobi

ATB Azithrom. | Erythrom. | Ciproflox. | Levoflox. | Norflox. | Sulfameth.| Trimeth.
Brezen 63% -56% 82% 81% 85% 42% 12%
Duben 50% -93% 79% 59% 80% 58% -6%
Kvéten 75% -26% 83% 77% 84% 69% 19%
Cerven 89% -16% 86% 90% 89% 61% 29%
Cervenec| 100% -15% 94% 100% 91% 37% 30%
Srpen 95% -59% 85% 88% 84% 71% 30%
Zari 78% -29% 88% 79% 86% 57% 32%
Rijen <LOQ -27% 100% 97% 90% 65% 33%
Listopad 68% -69% 85% 80% 85% 57% 21%
Prosinec -3% 59% 81% 73% 81% 62% 17%
Leden 56% -40% 72% 70% 76% 38% -1%
Unor 66% -46% 81% 67% 81% 39% 13%
Min. -3% -93% 72% 59% 76% 37% -6%
Max. 100% 59% 100% 100% 91% 71% 33%
Pram.r! 67% -35% 85% 80% 84% 55% 19%

Nejvyssi prumérnd sezonni eliminace antibiotik byla namétfena u ciprofloxacinu
ve vysi 85 %. Nejnizsi primérna koncentrace antibiotik byla naméfena u erythromycinu
-35%. Grafické znazornéni sezénni UCinnosti eliminace jednotlivych ATB ukazuje

graf €. 2.
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= Azithromycin
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§ = Erythromycin
E 0% - T Ciprofloxacin
] = | evofloxacin
Norfloxacin
-50% -
Sulfamethoxazole
Trimethoprim
-100% -
-150% -

Graf & 2: Primérna sezoénni u¢innost eliminace antibiotik v COV Ceské Budéjovice
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4.2. Sezonni zmény koncentraci a eliminaci jednotlivych

antibiotik
4.2.1. Azithromycin

Nejvyssi koncentrace azithromycinu na p¥itoku do COV byla naméfena za tnor
0,231 pg.l™. Je to pravdépodobns zpiisobeno zvysenim uZivanim 1éku s a&innou latkou
kdy zmétena hodnota nedosahovala mezi stanovitelnosti (<LOQ) a lidé v letnim obdobi
uzivali méné 1éCivé piipravky stouto u€innou latkou. Nejvyssi koncentrace
azithromycinu na odtoku byla naméfena za prosinec 0,125 pg.I™. Nejnizsi koncentrace
azithromycinu na odtoku byla namétfena za Cervenec a fijen, kdy zméfend hodnota
nedosahovala mezi stanovitelnosti (<LOQ). Celosezonni primérné hodnoty dosahovaly
na pritoku 0,141 pgl™ a na odtoku 0,052 pgl™. Promémé mésiéni koncentrace
azithromycinu ukazuje graf ¢. 3.

Bueno Martinez a kol. (2012) béhem dvouletém pozorovani rtznych PPCP
ve §panélskych COV zjistili od ledna 2007 do #ijna 2008 primérné témét dvousezonni
hodnoty azithromycinu na odtoku daleko vyssi 0,305 pg.l™ v Almérii, kam tekly
I odpadni vody z nemocnic, ze sklenikt a plastikaiského pramyslu, dale v komunalnich
odpadnich vodach v Catanbrii 0,141 pg.l®, vMadridu 1,086 pgl® a v Barcelond
0,228 pg.I™. Jinak rozlozené minimalni hodnoty zjistili Loganathan a kol. (2009). Ten
pti monitoringu na malé COV na fece Bee Creek ve staté Kentucky, kdy bylo odebrano
celkem Sest vzorkl od 1éta az po jaro, vzdy jeden vzorek v kazdém ro¢nim obdobi
s nejvyssi naméfenou hodnotou na ptitoku v tnoru 0,053 ;,tg.l'1 a nejnizsi hodnotou
v breznu <LOQ, a na odtoku nejvy$si naméfenou hodnotou v prosinci 0,023 pg.l?

v v

a snizeni poctu obyvatel v oblasti, zejména studentl v priibéhu vzorkovaciho obdobi.
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Graf ¢. 3: Pozorované sezonni zmény koncentrace azithromycinu
Uc¢innost eliminace azithromycinu

Tab. ¢. 9 ukazuje sezénni ucinnost eliminace azithromycinu. NejvysSsi eliminace
94 % dosahovala v letnim obdobi s primérnou teplotou vody 18,7 °C. Nejnizsi
eliminace 42 % byla zjiSténa v zimnim obdobi s primérnou teplotou vody 12,4 °C.

Gobel a kol. (2007) zjistili hodnoty eliminace zréiznych $vycarskych COV
od -26 do 55 %. Nejnizsi hodnota eliminace -18 + 7 % byla naméfena v zimnim obdobi
na COV v lokalité Kloten — Opfikon. Naopak nejvyssi hodnota byla zjisténa na podzim
55 + 4 % v lokalit¢ Altenrhein. Loganathan a kol. (2009) na malé COV na fece
Bee Creek ve staté Kentucky, kdy bylo odebrano celkem Sest vzorkl od 1éta az po jaro,
vzdy jeden vzorek v kazdém ro¢nim obdobi, zjistili nejvyssi hodnoty eliminace 65 %

Vv letnim obdobi a naopak nejnizsi hodnoty 0 % v podzimnim obdobi.
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4.2.2. Erythromycin

Nejvyssi koncentrace erythromycinu na piitoku do COV byla naméfena za prosinec
0,220 pg.1™. Je to pravdépodobns zpiisobeno zvysenim uZivanim 1éku s a&innou latkou
erythromycin. Nejniz§i koncentrace erythromycinu na pfitoku byla naméfena
za cervenec 0,046 ug.l’l, kdy zase 1idé v letnim obdobi uzivali nejméné 1éCivé piipravky
s touto ucinnou latkou. Nejvyssi koncentrace erythromycinu na odtoku byla namétena
za Gervenec 0,049 pg.l™. Celosezénni primémé hodnoty dosahovaly na pritoku
0,099 pg.l™t a na odtoku 0,113 pgl™. Promérné mésiéni koncentrace erythromycinu
ukazuje graf ¢. 4. Mimo dvou mésicii (Cerven, prosinec) vykazovaly koncentrace
erythromycinu vys$$i hodnoty na odtoku neZ na pftitoku. Pravdépodobné doslo béhem
sekundarniho ¢isténi k uvolnéni jeho rezidui z ¢astic vykalu (kapitola 2.4.4.1.).

Yang a kol. (2011) zjistili v moderni COV v oblasti Gwinnett County, GA, USA
primérnou sezénni koncentraci (leden aZ prosinec) na piitoku do COV daleko vyssi
pramérnou hodnotu 0,340 ],Lg.l'l. Xu a kol. (2007) naméfili u &inské COV v lokalité
New Territory/Hong Kong za mésic kvéten na pfitoku podobnou koncentraci jako nase
nejvyssi 0,253 + 0,022 pg.l™* erythromycinu-H,O a jedna ze &tyf sledovanych &inskych
COV téz vykazovala vyssi hodnoty na odtoku z COV nez na pfitoku, tehdy hodnota
v fijnu na piitoku 1,978 + 0,233 pg.l™ a na odtoku 2,054 + 0,386 pg.™ v lokalité
Liede/Guangzhou.

Bueno Martinez a kol. (2012) béhem dvouletém pozorovani rtiznych PPCP
ve $panélskych COV zpozorovali na odtoku od ledna 2007 do fjna 2008 primé&mé
téméF dvousezonni hodnoty taky vyssi a to 0,997 ug.1™ v COV v Madridu a 0,720 pg.1?
v Barceloné. Kasprzyk-Hordern a kol. (2009) béhem 5 mési¢ni monitorovaci kampané
od kvétna do Fijna v COV Coslech v jiznim Walesu zjistili na piitoku koncentraci
erythromycinu—H,O, oproti nasi nejvy$si naméfené hodnoté erythromycinu,
mnohonasobng vyssi 10,025 pglt a vysokou primémou hodnotu 2,530 pgl™.
a na odtoku velmi vysokou maximalni hodnotu 2,772 n g.l‘1 a taktéz vysokou pramérnou

hodnotu 0, 696 pg.I™.
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Graf ¢. 4: Pozorované sezénni zmény koncentrace erythromycinu
Uc¢innost eliminace erythromycinu

Tab. ¢. 9 ukazuje sezonni ucinnost eliminace erythromycinu. Nejvyssi eliminace
-32 % dosahovala v zimnim obdobi s primérmou teplotou vody 12,4 °C. Nejnizsi
eliminace -58 % byla zjisténa v jarnim obdobi s primérnou teplotou vody 14,06 °C.

Kasprzyk-Hordern a kol. (2009) zjistili béhem 5 mési¢ni monitorovaci kampané
od kvétna do fijna v COV Coslech v jiznim Walesu daleko vyssi primérnou hodnotu
eliminace erythromycinu-H,O 72 %. Yang a kol. (2011) zjistili v moderni COV
v oblasti Gwinnett County, GA, USA primérné ucinnost eliminace (leden az prosinec)
daleko vyssi hodnotu 21 %. Gobel a kol. (2007) zjistili hodnoty eliminace z riznych
$vycarskych COV od -22 + 4 % do 7 + 7 %. Nejnizsi hodnota eliminace -22 + 4 % byla
naméfena, stejné jako nase zji§téna hodnota, v podzimnim obdobi na COV v lokalité
Kloten — Opfikon. Naopak nejvyssi hodnota byla zjisténa ve stejném obdobi 7 = 7 %
Vv lokalité Altenrhein.
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4.2.3. Ciprofloxacin

Nejvyssi koncentrace ciprofloxacinu na piitoku do COV byla naméfena za biezen
0,550 pg.1™. Je to pravdépodobns zpiisobeno zvysenim uZivanim 1éku s t&innou latkou
ciprofloxacin. Nejnizsi koncentrace ciprofloxacinu na pfitoku byla naméfena za srpen
0,205 ug.l'l, kdy lidé v letnim obdobi uzivali méné 1€Civé piipravky s touto ucinnou
latkou. Nejvyssi koncentrace ciprofloxacinu na odtoku byla naméfena za biezen
zmétend hodnota nedosahovala mezi stanovitelnosti (<LOQ). Celosezonni primérné
hodnoty dosahovaly na pfitoku 0,401 pg.I! a na odtoku 0,060 pg.I™t. Prim&rmé mésicni
koncentrace ciprofloxacinu ukazuje graf €. 5.

Coutu a kol. (2013) béhem celosezonniho monitorovani ve stejném obdobi jako
na$e méfeni zjistili na ptitoku do COV ve §vycarském Lausanne taktéz nejvyssi
hodnotu v bieznu, ale s podstatng vys§i koncentraci 2,495 pgl™ a nejnizsi v ijnu
0,201 pg.I™. Celosezonni méfeni ukézalo oproti nasi koncentraci tiikrat vy$si hodnotu
1,275 pgl™. Bueno Martinez a kol. (2012) ve dvouletém pozorovani riznych PPCP
ve $pandlskych COV zpozorovali na odtoku od ledna 2007 do fijna 2008 vyssi
az znatnd vysoké praimérné téméf dvousezénni hodnoty v méstské COV v Catanbrii

0,094 pg.I'*, v Barcelong 0,309 pg.I™ a vysokou koncentraci 1,918 pg.1™ v Madridu.
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Graf ¢. 5: Pozorované sezonni zmény koncentrace ciprofloxacinu
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Utinnost eliminace ciprofloxacinu

Tab. ¢. 9 ukazuje sezénni G¢innost eliminace ciprofloxacinu. Nejvyssi eliminace
eliminace 78 % byla zjisténa v zimnim obdobi s primérnou teplotou vody 12,4 °C.

Vieno a kol. (2007b) zjistili podobnou wi¢innost eliminace ve finskych COV ze dvou
vzorkovacich kampani 86 %, coz se podoba nasi primérné celosezonni eliminaci.
Gracia-Lor a kol. (2012) zjistili z lokality Castellon de la Plana (hlavni mésto provincie
Castellon) z dubna a podzimu primérnou hodnotu 71 %. Lindberg a kol. (2006) zjistili
v COV ve §védském mésté Umed primémou hodnotu eliminace ze tif po sobé
vzorkovacich dni v listopadu az prosinci 78 £ 5 %, coz se shoduje s nasi hodnotou

zjisténou v zimnim obdobi.

4.2.4. Levofloxacin

Nejvyssi koncentrace levofloxacinu na p¥itoku do COV byla naméfena za biezen
0,696 pg.l‘l. Je to pravdépodobné zplisobeno zvysenim uzivanim Iéku s u€¢innou latkou
0,013 pg.1™, kdy lidé piili§ neuZivali 16¢ivé pipravky s touto G&innou latkou. Podobna
hodnota byla zméfena i v lednu. Nejvyssi koncentrace levofloxacinu na odtoku byla
naméfena za Cervenec, kterd nedosdhla mezi stanovitelnosti (<LOQ). Celosezonni
prumérné hodnoty dosahovaly na ptitoku 0,024 p,tg.l'1 a na odtoku 0,006 ug.l'l.
Primérné mési¢ni koncentrace levofloxacinu ukazuje graf €. 6.

Yang a kol. (2011) zjistili v moderni COV v oblasti Gwinnett County, GA, USA
pramémé sezoénni koncentrace (leden az prosinec) na piitoku do COV o mnohem vyssi

0,460 pg.I' a na odtoku z COV pies membranovy biofiltr hodnotu 0,140 pg.1™.
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Graf ¢. 6: Pozorované sezonni zmény koncentrace levofloxacinu
U¢innost eliminace levofloxacinu

V tab. ¢. 9 je uvedena sezénni ucinnost eliminace levofloxacinu. Nejvyssi eliminace
91 % dosahovala v letnim obdobi s primérnou teplotou vody 18,7 °C. Nejnizsi
eliminace 70 % byla zjiStétna v zimnim obdobi s primérnou teplotou vody
12,4 °C.

Yang a kol. (2011) zjistili v moderni COV v oblasti Gwinnett County, GA, USA,

v

oproti nasi celosezonni koncentraci, niz§i hodnotu eliminace 70 % v MBR.

4.2.5. Norfloxacin

Nejvyssi mési¢ni priméméa koncentrace norfloxacinu na piitoku do COV byla
naméfena za listopad 0,805 ;,Lg.l'l. Je to pravdépodobné zplisobeno zvySenim uzivanim
1éku s uc¢innou latkou norfloxacin. Nejniz§i mésicni primérna koncentrace norfloxacinu
na pfitoku byla naméfena za srpen 0,289 ug.l'l, kdy lid¢ v letnim obdobi uzivali méné
l1écivé ptipravky stouto UCinnou latkou. NejvySsi mési¢ni primérnd koncentrace
norfloxacinu na odtoku byla namé&fena rovnéz za listopad 0,117 pg.I™. Na odtoku byla

avus : < y -1 L
nejniz§i koncentrace norfloxacinu naméfena za Cervenec 0,028 pg.l™. Celosezonni
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primémmé hodnoty dosahovaly na piitoku 0,563 pgl™ a na odtoku 0,083 pg.l™
Primérné mési¢ni koncentrace norfloxacinu ukazuje graf ¢. 7.

Xu a kol. (2007) zjistili v ¢inské COV v lokalité Kowloon/Hong Kong za mésic
kvéten na ptitoku podobnou nejvyssi koncentraci 0,263 + 0,036 pg.l'1 a v dalsi Cinské
COV za mésic fijen v lokalité Kaifaqu/Guangzhou na piitoku do COV podobné nejnizsi
hodnoty 0,229 + 0,042 pg.I™", na odtoku v lokalité Kowloon/Hong Kong zjistili v kvétnu
nejvyssi koncentraci 0,085 + 0,012 ug.l'1 a u jiné COV v lokalit¢ New Territory/Hong
Kong na odtoku nejniz§i hodnotu 0,027 + 0,006 pg.I™ . Lindberg a kol. (2006) nam&fili

v COV ve $védském méesté Umeéd primérnou hodnotu ze tii po sobé vzorkovacich dnti

v listopadu aZ prosinci na piitoku 0,293 pg.I™ a na odtoku 0,058 pg.1™.
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Graf ¢. 7: Pozorované sezonni zmény koncentrace norfloxacinu

Ukinnost eliminace norfloxacinu

Tab. ¢. 9 ukazuje sezonni Gcinnost eliminace norfloxacinu. Nejvyssi eliminace byla
eliminace byla zjisténa v zimnim obdobi s praimérnou teplotou vody 12,4 °C.

Watkinson a kol. (2007) zjistili v COV v lokalité Brisbane v Australii za unor taktéz
vysokou ucinnost eliminace norfloxacinu 93 %. Lindberg a kol. (2005) ve studii

sledujicich vyskyt antibiotik v p&ti COV ve Svédsku v priibéhu jednoho tydne v srpnu
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a unoru popsali G¢innost eliminace 87 %, coz témét odpovida nasi zjisténé sezonni
eliminaci. Vieno a kol. (2007b) zjistili vysokou u¢innost eliminace ve finskych COV
ze dvou vzorkovacich kampani témét 100 %, na vytoku z COV, kdyz hodnoty

koncentrace nedosahovaly mezi stanovitelnosti (<LOQ).

4.2.6. Sulfamethoxazol

Nejvyssi koncentrace sulfamethoxazolu na ptitoku do COV byla naméfena
za prosinec 0,365 pg.I". Je to pravdépodobné zplsobeno zvyenim uZivanim 1éku
s ucinnou latkou sulfamethoxazol. Nejnizsi koncentrace sulfamethoxazolu na ptitoku
byla naméfena za Gervenec 0,127 pg.I™, kdy zase lidé v letnim obdobi uzivali nejméné
1écivé piipravky s touto ucinnou latkou. Nejvyssi koncentrace sulfamethoxazolu
na odtoku byla namdfena zasrpen 0,042 ug.I. Celosezonni primémé hodnoty
dosahovaly na pritoku 0,223 pg.I" a na odtoku 0,094 pg.?. Primémé mésiéni
koncentrace sulfamethoxazolu ukazuje graf ¢. 8.

Bueno Martinez a kol. (2012) béhem dvoulet¢tho monitoringu riznych PPCP
u $panélskych COV zjistili na odtoku od ledna 2007 do fijna 2008 vyssi primérné
koncentrace, nez nase zmétené hodnoty, minimalni hodnotu 0,039 }.lg.l'1 v Catanbrii
a primérnou témé&F dvousezonni koncentraci 0,246 ug.I™, v Madridu podobnou hodnotu
minimalni 0,056 pg.I™ a prom&mou koncentraci 0,208 pg.I". Choi a kol. (2008)
naméfili na piitoku v jihokorejské COV TanCheon pii tfimésiénim monitorovani 1é¢iv
na fece Han River v kvétnu podobnou nejvy$§i hodnotu, jako naSe zmeéfena
koncentrace, 0,381 pg.I" a v dubnu nejnizsi podobnou koncentraci 0,156 pg.I* v COV
NanJi, podobnou jako nasi nejvyssi hodnotu v ervnu na odtoku 0,185 ug.I* v COV

Yang a kol. (2011) zjistili u moderni COV v oblasti Gwinnett County, GA, USA
primérné sezonni koncentrace (leden aZ prosinec) na piitoku do COV o mnohem vyssi
2,6 ug.l™. Brown a kol. (2006) sledovali sulfamethoxazol u COV Albuquerque
v Rio Grande v Novém Mexiku od konce bifezna do konce kvétna a zjistili vyssi

primérnou hodnotu 0,390 pg.I™ na piitoku a 0,310 ug.I™ na odtoku.
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Xu a kol. (2007) zjistili v lokalit¢ Liede/Guangzhou za mésic fijen na pfitoku
koncentraci 0,118 + 0,017 ug.I* a na odtoku 0,078 + 0,013 pg.I%, coz je podobna
sledujicich vyskyt antibiotik v p&ti COV ve Svédsku v pribéhu jednoho tydne v srpnu
a unoru zjistili taktéz nizké hodnoty, v srpnu na pfitoku v hlavnim mésté Stockholmu
hodnotu 0,674 pg.I™" a na odtoku 0,193 pg.I™, v Gnoru hodnotu na pitoku 0,144 pg.1™
a na odtoku hodnotu <LOQ.
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Graf ¢. 8: Pozorované sezonni zmény koncentrace sulfamethoxazolu
U¢innost eliminace sulfamethoxazolu

Tab. ¢. 9 ukazuje sezénni G¢innost eliminace sulfamethoxazolu. Nejvyssi eliminace
61 % dosahovala v letnim obdobi s primérnou teplotou vody 18,7 °C. Nejnizsi
eliminace 45 % byla zjisténa v zimnim obdobi s primérnou teplotou vody 12,4 °C.

Gobel a kol. (2007) zjistili hodnoty eliminace zrtznych $vycarskych COV
od -138 + 15 % do 60 + 3 %. Nejnizsi hodnota odstranéni -138 + 15 % byla naméfena
Vv podzimnim obdobi na COV v lokalit¢ Altenrhein. Naopak nejvyssi hodnota byla
zjiSténa v jarnim obdobi 60 + 3 % taktéz v lokalit¢ Altenrhein, coz se podoba nasi

naméfené nejvyssi hodnoté z letniho obdobi.
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Gracia-Lor a kol. (2012) popsali z lokality Castellon de la Plana (hlavni mésto
provincie Castellon) z dubna a podzimu daleko vyssi hodnotu eliminace 89 %. Yang
a kol. (2011) zjistili v moderni COV v oblasti Gwinnett County, GA, USA oproti nasi
naméfené hodnoté eliminaci okolo 84 % v MBR. Watkinson a kol. (2007) zjistili
v COV v lokalité Brisbane v Australii z lednovych vzorkd taktéZ vysokou G&innost

eliminace 60 %, coz je obdobna hodnota zjisténa v letnim obdobi.

4.2.7. Trimethoprim

Nejvyssi koncentrace trimethoprimu na pfitoku do COV byla naméfena za unor
0,437 pg.l‘l. Je to pravdépodobné zpisobeno zvySenym uzivanim léku s ucinnou latkou
trimethoprim. Nejniz8§i koncentrace trimethoprimu na piitoku byla naméfena
za Cervenec 0,173 pg.l™, kdy ziejm& opét lidé v letnim obdobi uzivali nejméné 18¢ivé
pripravky s touto u¢innou latkou. Nejvyssi koncentrace trimethoprimu na odtoku byla
namédfena za Gervenec 0,117 pgl™. Celosezénni primémé hodnoty dosahovaly
na pritoku 0,305 pg.I™*a na odtoku 0,247 pg.I. Za mésic duben vykazovaly koncentrace
trimethoprimu vyssi hodnoty na odtoku nez na pfitoku. Moznym vysvétlenim podle
Lindberga a kol. (2005) mutze byt, Ze rezidua trimethoprimu adsorbované pevnymi
Casticemi velikosti veétsimi nez 0,45 um nebyly zahrnuty do analyzy. Protoze
pfi ptipraveé vzorki k LC-MS/MS analyze odpadni vody filtrem neprosly. Trimethoprim
uvolnény béhem sekundarniho C¢iSténi, vlivem odbourdni (organickych) latek
navazanych na jeho rezidua, uz ano. Prumérné mési¢ni koncentrace trimethoprimu
ukazuje graf ¢. 9.

Lindberg a kol. (2006) zjistili v COV ve §védském mésté Umed daleko vyssi
primé&rmé hodnoty ze tfi po sobé vzorkovacich dnli v listopadu aZ prosinci na ptitoku
1,373 pgl™ a vyssi hodnotou na odtoku 1,424 pgl™. Choi a kol. (2008) naméfili
v kvétnu na piitoku v jihokorejské COV JungRang pii tiimési¢nim monitorovéani 1é¢iv
na fece Han River podobnou nejvyssi hodnotu 0,496 ug.l‘1 a podobnou nizsi
koncentraci 0,135 pg.l? v COV TanCheon a v srpnu nejvy$si hodnotou na odtoku
u napi. COV vJungRang. Brown a kol. (2006) sledovali antibiotika v COV

Albuquergue v Rio Grande v Novém Mexiku od konce biezna do konce kvétna a zjistili
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daleko vys§i praimémou hodnotu 0,590 pg.l™ na piitoku a nizs§i hodnotu nez nase
méfeni 0,180 pg.l” na odtoku. Kasprzyk-Hordern a kol. (2009) bshem 5 mési¢ni
monitorovaci kampané od kvétna do fijna v COV Coslech v jiznim Walesu popsali
na ptitoku daleko vyssi primérnou koncentraci 2,925 ug.l'1 a na odtoku 0,876 ug.l'l.

Coutu a kol. (2013) béhem celosezénniho monitorovani ve stejném obdobi jako nase
méfeni zjistili na piitoku do COV ve §vycarském Lausanne nejvyssi koncentraci
Vv prosinci 0,119 ug.l'1 a celosezonni 0,078 ug.l'l, coz je mnohem niz$i nez naSe
nameéfend celosezonni hodnota. Bueno Martinez a kol. (2012) ve dvouletém pozorovani
riiznych PPCP u $panélskych COV zjistili na odtoku od ledna 2007 do #jna 2008
priméré témdf dvousezénni hodnoty pondkud nizsi, 0,129 pgl? s maximalni
koncentraci 0,257 ug.l'1 v Catanbrii a 0,118 ug.l‘1 s maximalni koncentraci 0,403 pg.l'1
v Madridu.
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Graf ¢. 9: Pozorované sezonni zmény koncentrace trimethoprimu
Uc¢innost eliminace trimethoprimu

Tab. ¢. 9 ukazuje sezénni G¢innost eliminace trimethoprimu. Nejvyssi eliminace
29 % dosahovala v letnim obdobi s prumérnou teplotou vody 18,7 °C. Nejnizsi

eliminace 9 % byla zjiSténa Vv jarnim obdobi s primérnou teplotou vody 14,06 °C.
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Lindberg a kol. (2006) zjistili v COV ve §védském mésté Umed daleko nizsi
primérnou hodnotu eliminace ze tii po sobé vzorkovacich dnti v listopadu az prosinci
-2 %. Matsuo a kol. (2011) zjistili v japonské Cistirng, ve mésté Kumamoto City ze ¢tyf
vzorkovacich dni od unora do fijna daleko vyssi primérnou hodnotu eliminace a to vice
nez 70 %. Gracia-Lor a kol. (2012) zjistili z lokality Castellon de la Plana (hlavni mésto
provincie Castellon) z dubna a podzimu taktéz nizkou primérnou hodnotu 10 %.
Kasprzyk-Hordern a kol. (2009) naméfili béhem 5 mési¢ni monitorovaci kampané
od kvétna do fijna v COV Coslech v jiznim Walesu vysokou priimémou hodnotu

eliminace 70 %, coz je daleko vyssi hodnota nez naSe zjisténa koncentrace.

4.3. Statistické vyhodnoceni eliminace v ro¢nich obdobich

Pti porovnani ucinnosti eliminace za ro¢ni obdobi byl statisticky doloZen pritkkazny
vliv ro¢niho obdobi na eliminaci azithromycinu. U¢innost eliminace za kazdé ro¢ni

obdobi ukazuje graf ¢. 10.
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Graf & 10: Uéinnost eliminace azithromycinu v ro¢nich obdobich

(Odlisny index nad sloupci indikuje statisticky priikazny rozdil mezi obdobimi (p < 0,05))

Pfi porovnani ucinnosti eliminace za ro¢ni obdobi byl statisticky doloZen priikazny,
ale nyvyrazny Vvliv roéniho obdobi na eliminaci ciprofloxacinu. U¢innost eliminace za

kazdé ro¢ni obdobi ukazuje graf ¢. 11.
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Graf ¢. 11: Ucinnost eliminace ciprofloxacinu v ro¢nich obdobich

(Odlisny index nad sloupci indikuje statisticky priikazny rozdil mezi obdobimi (p < 0,05))

Pti porovnani Gcinnosti eliminace za ro¢ni obdobi byl statisticky doloZen prikazny,
ale nevyrazny vliv ro¢niho obdobi na eliminaci norfloxacinu. U€innost eliminace

za kazdé ro¢ni obdobi ukazuje graf ¢. 12.
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Graf ¢. 12: Uéinnost eliminace norfloxacinu v roénich obdobich

(Odlisny index nad sloupci indikuje statisticky prukazny rozdil mezi obdobimi (p < 0,05))
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Pti porovnani ucinnosti eliminace za ro¢ni obdobi byl statisticky doloZen prikazny
vliv roéniho obdobi na eliminaci sulfamethoxazolu. U¢innost eliminace za kazdé ro¢ni

obdobi ukazuje graf ¢. 13.
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Graf & 13: Ukinnost eliminace sulfamethoxazolu v ro¢nich obdobich

(Odlisny index nad sloupci indikuje statisticky prikazny rozdil mezi obdobimi (p<0,05))

Pti porovnani u€innosti eliminace za ro¢ni obdobi byl statisticky doloZen prikazny
vliv ro¢niho obdobi na eliminaci trimethoprimu. U¢innost eliminace za kazdé roc¢ni

obdobi ukazuje graf ¢. 14.
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Graf & 14: Utinnost eliminace trimethoprimu v ro¢nich obdobich

(Odlisny index nad sloupci indikuje statisticky prikazny rozdil mezi obdobimi (p < 0,05))
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Statistické porovnani rocnich obdobi pii eliminaci antibiotik prokazalo vliv ro¢niho
obdobi, mimo levofloxacinu a erythromycinu, na vSechny sledovana antibiotika.
Nejvice mélo vliv ro¢ni obdobi na eliminaci azithromycinu (zima 41 %, 1éto 84 %),
trimethoprimu (zima 10 %, 1éto 29 %) a sulfamethoxazolu (zima 45 %, 1éto 65 %).

Castiglioni a kol. (2006) prokédzal vysSs$i ucinnost odstranéni sulfamethoxazolu
v letnim obdobi nez v zimnim. Vieno a kol. (2005) prokazali vyssi Gi¢innost technologie
COV u péti 1é¢iv pramémé o 25 % v letnim obdobi v porovnani se zimnim obdobim.
Vice jiz bylo uvedeno v kapitole 2.2.3.1. (Eliminace antibiotik v sekundarnim ¢isténi
odpadnich vod).

U trimethoprimu bylo dosazeno za zimni a jarni obdobi i zapornych hodnot
eliminace. Jednou z pficin, jak popsal Lindberg a kol. (2005) (kapitola 4.2.7.), mohlo
byt nezahrnuti rezidui trimethoprimu adsorbovanych pevnymi ¢asticemi velikosti
vétsimi nez 0,45 um do analyzy. Dal§i divod mohl spocivat v nizs$i aktivité
mikroorganismt v aktivovaném kalu, primérnd teplota vody Vv zimnim obdobi totiz
¢inila 12,4 °C a v jarnim obdobi 14,1 °C, oproti 18,7 °C v letnim a 17,6 °C
V podzimnim obdobi.

Vzhledem ke zptisobu odbéru a vyfazeni neplatnych vzorki pii vysokych prutocich
v COV se nezda byt u¢innost eliminace antibiotik ovlivnéna vy$§imi mnozstvimi

spadlych srazek v Ceskych Bud&jovicich béhem sezonniho vyvoje.
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5. Zavér

V ramci této prace byl sledovan sezénni vyskyt 7 antibiotik — azithromycinu,
erythromycinu, ciprofloxacinu, levofloxacinu, norfloxacinu, sulfamethoxazolu
a trimethoprimu v natoku odpadnich a odtoku ,,vy¢isténych“ vod na COV Ceské
Budé&jovice. Koncentrace cilovych antibiotik odebranych na pfitoku se pohybovaly
od 0,005 pg.l? (levofloxacin) az 1,283 pug.I™ (norfloxacin) a na odtoku s hodnotami
od 0,003 ug.l'1 (levofloxacin) az 0,442 ug.l'1 (trimethoprim). Nejvyssi celosezonni
primémé koncentrace na pritoku byly zjistény u norfloxacinu (0,563 pg.l™)
a ciprofloxacinu (0,406 pg.1™). Nejvyssi celosezénni pramémé koncentrace na odtoku
byly zjistény u trimethoprimu (0,255 pg.l™) a erythromycinu (0,117 pg.1™). Celkové
vyssi koncentrace sledovanych farmak byly naméteny v chladnéjSich obdobich roku,
coz souvisi s intenzivnéj$im uzivanim ATB a také s niz§i t€innosti ¢isténi odpadni vody
vtomto obdobi. Nejvyssi efektivita Ccisténi byla zjiStovana u norfloxacinu

Z provedeného sledovani je zfejmé, Ze ani moderni Cistirenské technologie nedokazi
zcela eliminovat $iroké spektrum biologicky ucinnych a pro ekosystémy cizorodych
latek. O puasobeni téchto latek v zivotnim prostfedi v soucasnosti existuje minimum
informaci. Problematikou vyskytu farmak v zivotnim prostiedi a také zlepSovanim
moznosti jejich eliminace v Cistirenskych procesech je nutno se v budoucnu intenzivné

zabyvat.
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7. Seznam pouzitych zkratek

ATC — anatomicko — terapeuticko — chemicky

BSKs — biochemicka spotteba kysliku

CAS — konvencni aktivovany kal

cov — Cistirna odpadnich vod

DDD — definovana denni davka

EC50 — efektivni koncentrace testovaného vzorku zptsobujici thyn nebo

imobilizaci 50 % testovanych organismu

EO — ekvivalentni obyvatel

GAC — granulované aktivni uhli

HPLC — vysoce ucinna kapalinova chromatografie
HRT — hydraulické doba zdrzeni

CHSK — chemicka spotieba kysliku

Kg — sorp¢ni konstanta kalu

Kow —rozdélovaci koeficient oktanol — voda
LC-MS/MS  —kapalinova chromatografie s tandemovou hmotnostni spektrometrii
LOQ — limit stanovitelnosti

MBR — membranovy bioreaktor

NF — nanofiltrace

PAC — praskové aktivni uhli

PhAC — farmaceutické aktivni slouc¢eniny

PNEC — nejvyssi predpokladand koncentrace latky bez Skodlivych ucinkd
Pomér F/M  — pomér potravy k biomase mikroorganismi
PPCPs — farmaka a produkty osobni spotieby
SUKL — Statni ustav pro kontrolu 1é¢iv

RO —reverzni osmoza,

RQ —rizikovy koeficient

SRT — staii kalu

STD —smérodatna odchylka

UF — ultrafiltrace

WHO — Svétova zdravotnicka organizace
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8. Abstrakt

V ramci této prace byl sledovan sezénni vyskyt 7 antibiotik — norfloxacinu,
levofloxacinu,  ciprofloxacinu, azithromycinu, erythromycinu, trimethoprimu
a sulfamethoxazolu v natoku odpadnich a odtoku (vyéisténych) vod na COV Ceské
Budéjovice. Vzorky odpadni vody byly odebirany kazdy mésic od biezna roku 2011
do tinora 2012 formou ¢asové proporcionalnich dennich slévanych vzorki z natoku
a vytoku. Koncentrace cilovych antibiotik byla stanovena pomoci in line
SPE/LC-MS/MS analyzy. Nejvyssi celosezonni prumérna koncentrace antibiotik
na pfitoku byla zji§téna u norfloxacinu (0,563 pg.1™) a ciprofloxacinu (0,406 pg.1™).
Nejvyssi celosezonni prumérné koncentrace na odtoku byly zjistény u trimethoprimu
(0,255 pg.I™) a erythromycinu (0,117 pg.1™). Vyssi koncentrace sledovanych antibiotik

byly naméfeny v chladngjsich obdobich roku, coz souviselo s intenzivnéj§im uzivanim

vvvvv

v

Byl prokdzan i1 vliv ro¢niho obdobi na ucinnost eliminace antibiotik (zejména

azithromycinu, trimethoprimu a sulfamethoxazolu) v priabéhu ¢istirenského procesu.

Klicova slova: antibiotika, norfloxacin, levofloxacin, ciprofloxacin, azithromycin,

erythromycin, trimethoprim, sulfamethoxazol, COV, sezénni vyskyt, Gi¢innost &i§téni
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9. Abstract

The aim of the diploma thesis was to monitor seasonal concentration changes
of 7 antibiotics — norfloxacin, levofloxacin, ciprofloxacin, azithromycin, erythromycin,
trimethoprim and sulfamethoxazole in wastewater influent and (cleaned) water effluent
in the Sewage Treatment Plant (STP) Ceské Budgjovice. Time-proportional 24 hours
pooled samples of wastewater were collected every month from March 2011
to February 2012 in the influent and effluent pof the STP. The concentrations of target
compounds were determined by using in line SPE/LC-MS/MS analysis. The highest
average concentration in the influent was detected in case of norfloxacin (0.563 pg.1™)
and ciprofloxacin (0.406 pg.1™). The highest average concentration in the effluent was
detected in the case of trimethoprim (0.255 pgl™) and erythromycin (0.117 pgl™).
Higher concentration of antibiotics was measured in the colder periods of the year.
It was connected with increased use of antibiotics and with less cleaning efficiency
of the STP in this season. The highest removal efficiency was determined
for norfloxacin and ciprofloxacin, the lowest for erythromycin. The influence
of the season on the removal efficiency of antibiotics was found esp. for azithromycin,

trimethoprim and sulfamethoxazole.
Key words: antibiotics, norfloxacin, levofloxacin, ciprofloxacin, azithromycin,

erythromycin, trimethoprim, sulfamethoxazole, sewage treatment plant, seasonal

changes, efficiency of treatment
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