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1. UVOD

Pregledni ¢lanak | Review paper | UDK: 628.043

NOVA MIKROONECISCIVALA U
VODENOM OKOLISU

Farmaceutici se, uz druga mikrooneciSéivala kao Sto su pesticidi i
Prisutnost farmaceutika u okoliSu je posljedica njihove proizvodnje,
uporabe u lijeCenju i proizvodnji hrane te nepropisnog odlaganja.
Dospijece farmaceutika u vodeni okoliS moZe rezultirati njihovim unosom
u hranidbeni lanac. Posljedi¢no, izloZzenost ljudi farmaceuticima iz okolisa
povezuje se s konzumacijom hrane biljnog i Zivotinjskog porijekla te pitke
vode. Dosadasnjim studijama detektirani su brojni farmaceutici u okolisu te
utvrdene njihove koncentracije, no vrlo malo se zna o njihovom ponasanju
i sudbini u okolisu, kao i negativnom utjecaju na zdravlje ljudi. Istrazivanje
prisutnosti farmaceutika u okoliSu je vrlo vazno s ekoloskog aspekta
kako bi se u buducnosti regulirale maksimalne dopustene koncentracije
farmaceutika u vodi. Koncentracija i utjecaj farmaceutika u okoliSu najvise
ovise o fizikalno-kemijskim svojstvima te okoliSnim parametrima, izvorima
oneciSéenja te primijenjenim tehnologijama obrade otpadnih voda. Ispusti
izuredaja za prociscavanje otpadnih voda prepoznati su kao jedan od glavnih
izvora dospijeca farmaceutika u okoli$ buduci da su konvencionalne metode
obrade nedovoljno ucinkovite u njihovu uklanjanju iz vode. Stoga hibridne
tehnologije koje ukljucuju napredne metode obrade kao Sto su napredni
oksidacijski procesi (AOP-i) pokazuju velik potencijal u nalazenju rjeéenja

vvvvv

zaStite voda znacajno ovise o kvalitetnom monitoringu,

Voda je iznimno vazan resurs i preduvjet Zivota
na Zemlji. Stoga rastuc¢e onecis¢enje voda brojnim
industrijskim i prirodnim  kemijskim  spojevima
predstavlja jedan od kljuénih problema danasnjice.
U Europskoj uniji registrirano je > 100 000 kemikalija
od kojih je u svakodnevnoj uporabi 30 000 - 70 000.
lako ih vecina tijekom Zivotnog ciklusa pronade put do
vodnog okolisa, podaci o njihovoj toksi¢nosti javno su
dostupni za samo 1-5 % kemikalija (OECD, (2018.)).
Unaprjedenje upravljanja vodama te ucinkovite mjere
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razvoju osjetljivih analiti¢kih tehnika te o pra¢enju novih
Contaminants of Emerging Concern, CECs). CEC-ovi se u
okolisu pojavljuju u vrlo malim koncentracijama (ug/L -
ng/L), ali na globalnoj razini. Obuhvacaju farmaceutike,
pesticide, proizvode za osobnu njegu, spojeve zivotne
svakodnevnice kao Sto je kofein te druge tvari koje
izazivaju zabrinutost zbog potencijalne bioaklumalacije i
toksi¢nosti (Sauvé i Desrosiers, (2014.)), a nisu regulirane
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posebnim propisima (Richardson i Ternes, (2018); Patel i
dr. (2020.)). Nova mikrooneciscivala predstavljaju sve veci
problem u sustavima za prociS¢avanje otpadnih voda i
vodenim prijemnicima te se nastoje zakonski regulirati.
TeSko ih je detektirati i kategorizirati zbog niskih
koncentracija i nedovoljno poznatih ucinaka na okolis.
Posljednjih godina sve je aktualniji problem mikroplastike
u vodenom okoliSu koja ispunjava sve uvjete za svrstavanje
u navedenu kategoriju oneéis¢ivala (Wu i dr.(2018.)).
Mikroplastiku (MP) ¢ine Cestice plastike promjera < 5 mm
(Kokalj i dr. (2021.)). Svrstava se u dva osnovna tipa, ovisno
0 tome da li se ciljano proizvodi ili nenamjerno nastaje
troSenjem i procesima fragmentacije. MP se dodaje u
brojne proizvode, medu ostalim u gnojiva, sredstva za
zaStitu bilja, kozmetiku te deterdzente za upotrebu u
ku¢anstvu i industriji (ECHA, 2020.). Poznati primjer su
proizvodi za cCiS¢enje lica i tijela kojima se kao abrazivi
dodaju cestice MP, ali mogu imati i druge funkcije, kao
$to su kontrola gustoée, izgleda i stabilnosti proizvoda.
Najveci pojedinacni izvor je granularni materijal za ispunu
sportskih terena, iz kojih se ispusti i do 16 000 tona MP/
god. (ECHA, 2020.). MP nastaje habanjem materijala kao
Sto su automobilske gume i sinteticki tekstil odnosno
degradacijom i fragmentacijom vrecica, boca i ribarskih
mreza te vec¢ih komada plasti¢nog otpada (Bourguignon,
(2017.) ¢ije je nepropisno odlaganje dovelo do njegove
akumulacije u okolisu (Richardson i Ternes, (2018.).
Gutanje MP dovodi do problema u probavnom traktu i
unutarnjim organima te moze biti pogubna za vodene i
kopnene organizme (Vieira i dr. (2021.); Richardson i Ternes
(2018.)). Veli¢ini problema doprinosi i aktualna COVID-19
pandemija zbog koje se povecala potroSnja plasti¢nih
materijala za jednokratnu upotrebu kao Sto su medicinske
maske, rukavice i zastitna odijela (Klemes i dr. (2020.);
Ricciardi i dr. (2021.)). Zastitna oprema ima klju¢nu ulogu
u ograniavanju Sirenja zaraze, ali u cilju sprjeCavanja
daljnjeg rizika za zdravlje ljudi i okoli$ nuzno je odgovorno
postupanje nastalim otpadom. Nepropisnim odlaganjem
samo 1 % medicinskih maski rezultiralo bi rasprsivanjem
40 000 kg plastike i posljedi¢no pove¢anjem MP u okolidu
(Ricciardi i dr. (2021.)). Pesticidi su takoder grupa spojeva
koji izazivaju zabrinutost, a koriste se za suzbijanje Stetnika
u poljoprivredi. Svrstavaju se u nekoliko zasebnih skupina
na temelju njihova ciljana udinka, a najzastupljeniji su
insekticidi, herbicidi i fungicidi. Prosje¢no se godisnje
koristi 2 milijuna tona pesticida, posebice u Kini, SAD-u,
Argentini, Indiji, Japanu, Kanadi, Brazilu, Francuskoj, Italiji
koje se ubrajaju u najvece potrosace (Sharma i dr. (2019.)).
U posljednja tri desetlje¢a, nova onecis¢ivala koje izazivaju
zabrinutost detektirana su na svim kontinentima u gotovo
svim sastavnicama okoliSa ukljuuju¢i povrSinske vode
(jezera, rijeke, potoke, estuarije, mora i oceane) (McArdell
i dr. (2003.); Mohapatra i dr. (2014.), podzemne vode
(Fick i dr. (2009.)), otpadne vode i mulj iz postrojenja za
obradu voda (Homem i dr. (2011.); Golovko i dr. (2021.)).
Primjerice, studijom iz 2019. u europskim povrSinskim
vodama pronadeno je 381 razliCiti farmaceutik i 66
metabolita (Zhou i dr. (2019.). Vrlo je tesko utvrditi

prisutnost svih potencijalno Stetnih spojeva u okolisu, a
jo$ teze kontrolirati njihovo ispustanje. Uspostavljanjem
EU Okvirne direktive o vodama (engl. Water Framewoek
Directive, WFD) donesena je lista prioritetnih tvari u
vodenom okolidu te popis pracenja (tzv. Watch lista) u koji
su ukljuéeni neki od pesticida i farmaceutika. Najveci broj
farmaceutika detektiran je upravo u zemljama u kojim
se najcesée radi monitoring: Velika Britanija, Spanjolska,
Njemacka Sto ukazuje na nedostatan monitoring u ostalim
zemljama (aus der Beek i dr. (2016.).

Procjenom rizika za okolis (engl. Environmental risk
assessments, ERA) utvrduju se podatci o toksi¢nosti
farmaceutika za okolis, koji su klju¢ni u postupku njihova
stavljanjanatrziste. ERAje osnovnipreduvjetza odredivanje
prioriteta, za mjere ublaZavanja rizika i mjere pracenja u
sektoru zastite okoliSa, a time i preduvjet za sustavno
smanjenje izloZzenosti okoliSa farmaceuticima. Medutim,
Cak se i ERA dokumenti nedovoljno koriste za sustavno
smanjenje farmaceutika u okoliSu. Iz razloga povjerljivosti,
nedostaje razmjena informacija radi uspostavljanja
standarda kakvoce okolisa (engl. Environmental quality
standards, EQS), a utvrdene vrijednosti u¢inka pojedinih
tvari, uglavnom se ne prenose tijelima za zastitu i pracenje
stanja okolisa (Agency, (2018.)).

2. FARMACEUTICI U OKOLISU

Na podruc¢ju Europe u uporabi je 4000 razli¢itih
farmaceutika. Njihova uporaba neprekidno raste, a time
i pojava novih neistrazenih spojeva u okolidu Sto izaziva
zabrinutost za kvalitetu vode, zdravlje ljudi te cjelokupni
ekosustav  (Patrolecco i dr. (2014)). Farmaceutici
detektirani u okoliSu grupiraju se na sljedec¢i nacin: (i)
protuupalni analgetici (i) antibiotici (i) antiepileptici
(iv) antidepresivi (v) antihistaminici (vii) B-blokatori (viii)
druge tvari (barbiturati, opojne droge) (Sauberan i Bradley,
(2018): Patel i dr. (2020.)). Za razliku od konvencionalnih
kemijskih industrijskih oneciS¢enja, farmaceutici kojima
je molekulska masa manja od 500 Da (a) mogu formirati
kemijski sloZenije molekule Sirokog raspona molekularne
mase, razli¢itih struktura te funkcionalnih skupina; (b)
polarne su molekule s viSe ionizirajucih skupina, liofilni, te
srednje ili slabo topljivi u vodenom mediju; (c) postojani u
okolidu (d) podvrgavaju se metabolickim reakcijama koje
izmjenjuju njihovu strukturu (Rivera-Utrilla i dr. (2013.)).
Uporaba antibiotika je najzastupljenija te je i njihova
rasprostranjenost u okoliSu velika, Sto rezultira razvojem
multirezistentnih bakterija rizi¢nih za ljude i zivotinje
(Grenni i dr. (2018.)). Podru¢ja najvece detekcije su
otpadne vode iz bolnica (Verlicchi i dr. (2015.)), postrojenja
za obradu voda te tla tretirana stajskim gnojem (Ory i dr.
(2016.); Kay i dr. (2004.); Patrolecco i dr. (2014.)). Velike
koncentracije antibiotika u okoliSu su posljedica njihove
postojanosti i kontinuiranog dotoka u okoliS. Primjerice,
pencilin se lako razgraduje, no fluorokinoloni, makrolidi
i tetraciklini su znatno postojaniji, Sto rezultira njihovim
nakupljanjem u vis$im koncentracijama (Blackwell i dr.
(2005.); Lin i dr. (2010.)).
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Tablica 1: Prikaz zemalja Europe po broju otkrivenih farmaceutskih supstanci u povrsinskim vodama, podzemnim vodama i vodama za pice svijeta (aus der

Beek i dr. (2016.))

Kategorija Naziv zemalja Broj detektiranih farmaceutika
1. Estonija, Litva 1-3
2. Ukrajina, Rusija, Slovacka, Gr¢ka 4-10
Portugal, Irska, Belgija, Luksemburg, Norveska, Finska,
3. Ceska, Austrija, Slovenija, Hrvatska, Madarska, Srbija, 11-30
Rumunjska, Bugarska, Turska
4. Svedska, Francuska, Italija, Svicarska 31-100
5. Francuska, Velika Britanija, Njemacka 101-200
Latvija, Bjelorusija, Bosna i Hercegovina, Moldavija,
6. nema podataka

Sjeverna Makedonija, Crna Gora, Kosovo, Albanija

U tablici 1 prikazano je stanje zemalja Europe po
broju otkrivenih farmaceutika u vodenom okolisu. U
netaknutim polarnim dijelovima Zemlje pronadena je
prisutnost farmaceutika (Gonzalez-Alonso i dr. (2017.)).
Odnosno, na sjevernoj Antarktici detektirano je nekoliko
antimikrobnih i sinteti¢kih estrogena (Esteban i dr.
(2016.)), dok je nedavno njemacki znanstveni tim opsezno
prikupio podatke o prisutnosti farmaceutika u okoliSu u
71 zemlji diljem svijeta (aus der Beek i dr. (2016.)). Mnoga
podrudja u Europi treba istraziti u pogledu farmaceutika
u okoliSu, kao Sto su srednja i jugoistocna Europa kojom
tece rijeka Sava. Vazno je pratiti njenu kvalitetu zbog
okolnih poljoprivrednih i industrijskih aktivnosti buduci da
opskrbljuje vodonosnike podzemnim vodama (Milacié i dr.
(2017.)). Objavljeno je nekoliko studija u svrhu odredivanja
prioritetnih oneciS¢ivala u rijeci Savi za pojedine regije,
koje pokrivaju spojeve poput poliakromatskih ugljikovodika
(PAH) i CEC oned¢is¢ivala (Smital i dr. (2013.); Tousova i

dr. (2017.)). Detektirano je i 48 CEC onecis¢ivala, od kojih
je 10 farmaceutika te je na taj nacin prvi put izvrSena
procjena rizika na okoli§ na temelju koncentracije CEC
onecid¢ivala u rijeci Savi (Cesen i dr. ((2019.).

2.1. Dospijece farmaceutika u okolis

Farmaceutici i njihovi metaboliti u okolis dospijevaju iz
razli€itih izvora, kao $to je prikazano na slici 1.

Glavni izvori dospije¢a farmaceutika u okoli§ su
postrojenja za procid¢avanje voda i ispiranje odlagalista
(Ebele i dr. (2017.)). Vrlo esto nisu u potpunosti uklonjeni
tijekom konvencionalnih obrada voda te se nerijetko
detektiraju u velikom broju, zajedno s metabolitima, Sto
dovodi do njihova sinergijskog djelovanja (Coimbra i dr.
(2021.); Jones i dr. ( 2005.)). Time se stvaraju kompleksniji
i opasniji spojevi koji dospijevaju u povrSinske vode
u koncentracijama ng/L - mg/L (Chen i dr. (2013)).
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Slika 1: Prikaz dospijeca farmaceutika u okolis (Ebele i dr. (2017.))

Hrvatske vode | 29 (2021) | 118 | 241-254

>tk e |



A. Tomi¢, H. Kudi¢, T. Bolanéa i A. Loncari¢ Bozi¢ | NOVA MIKROONECISCIVALA U VODENOM OKOLISU

Kontaminacija pitke vode posljedica je i izlu€ivanja fekalija
iz ljudskog ili Zivotinjskog organizma u kanalizacijski
sustav, buduc¢i da se kanalizacijska otpadna voda nakon
prociS¢avanja koristi za navodnjavanje poljoprivrednih
povrsina. Drugi veliki izvor oneciS¢enja je industrija
farmaceutika. Uzrok tome je izravno ispustanje otpadne
vode iz proizvodnog pogona u postrojenje za obradu
voda (Fick i dr. (2009.)). Zaostali mulj koji sadrzi male
koncentracije farmaceutika, nakon obrade se koristi za
gnojidbu, a tekuéi dio se ispusta izravno u vodeni okolis,
Sto uzrokuje oneciséenje pitke vode (Patel i dr. (2019.)).
Farme su takoder jedan od velikih izvora farmaceutika
i njihovih metabolita u okolis, a moze se re¢i i jedan od
najopasnijih izvora, jer Cesto dolazi do direktnog ispustanja
izluéevina u povrsinske vode bez njihove prethodne obrade
$to ¢ini njihovu kontrolu i pracenje puno izazovnijim (Patel
i dr. (2020.)). Na taj nacin dospijevaju u tlo i vode te potom
i u hranidbeni lanac (Ebele i dr. (2017.)). Zanimljiv je
podatak istrazivanja u sjeveroistocnoj Engleskoj gdje 66 %
populacije nepropisno odlaze neiskoristene farmaceutike
u kucanski otpad, 12 % putem kucnih odvoda zavrsi u
kanalizacijskim sustavima, a samo se 22 9% neiskoristenih
lijekova pravilno zbrinjava povratkom farmaceutskim
ustanovama (Patel i dr. (2019)). Posljednja dva desetljeca
provedena su brojna istraZivanja na temu detekcije
farmaceutika u okoliSu, posebice antibiotika i endokrinih
disruptora zbog njihove sve vece uporabe, ¢emu svjedoce
brojna provedena istrazivanja (Paszczynski, (2012.);
Schwartz i dr. (2021.); Wastewater, (2020.); (Wang i dr.
(2021.)).

2.2. Transformacija farmaceutika u okolisu
Topivost farmaceutika i njihova bioaktivnost mogu
olaksati biotransformaciju i njihovo uklanjanje iz okolisa.
Medutim, mnogi farmaceutici koji u okoliS dospijevaju
iz ljudskog i Zivotinjskog organizma <¢ine smjesu
farmaceutika i njihovih metabolita (Fent i dr. (2006.)).
Prac¢enje metabolita u okoliSu ograni¢eno je nedostatkom
referentnih standarda farmaceutskih metabolita u okoliSu,
Sto rezultira oskudnim informacijama o razinama pojave,
ponasanju te poluzivotima metabolita u okoliSu. Detektirana
koncentracija  karbamazepin  epoksida  (metabolita
karbamazepina) u otpadnim vodama je izmedu 880 i 4026
ng/L, dok je koncentracija mati¢nog spoja (karbamazepina)
bila < 1,5 i 113 ng/L (Awfa i dr. (2018.); Wales i dr.
(2008.)). Farmaceutici su dizajnirani kao kemijski stabilni
spojevi, medutim podlijezu fizikalno-kemijskim i bioti¢kim
transformacijama (Khetan i Collins, (2007.)). Razumijevanje
biorazgradnje, konjugacije i dekonjugacije farmaceutika,
metaboliticki putevi, postojanost kao i sorpcija su vazni
procesi transformacije farmaceutika kojima se moze
predvidjeti njihova sudbina u okoliSu (Patel i dr. (2019.)).
Unato¢ kemijskoj stabilnosti farmaceutika, metaboliti
farmaceutika, koji nastaju oksidacijom, redukcijom ili
hidrolizom, ¢esto su podloZni transformacijama Sto ih ¢ini
manje stabilnim u okoliSu u odnosu na primarnu supstancu
(Loffler i dr. (2005.)). Kontinuiranim unosom farmaceutika
u okoli$ postaju pseudopostojani iako prolaze kroz procese

biorazgranje, fotorazgradnje te procese sorpcije (Ebele i
dr. (2017.)). Procesima halogenacije farmaceutika nastoji
se povecati stabilnost i bioraspoloZivost kod pacijenata
no treba obratiti posebnu paZnju prilikom formuliranja
zakona o podzemnim vodama te rizika za okoli$ (Kiister
i Adler, (2014.)). Procesi biodegradacije, fotodegradacije
te abiotski procesi transformacije kao S$to su hidroliza,
mogu utjecati na smanjenje koncentracije farmaceutika u
okolisu djelomi¢nom razgradnjom ili mineralizacijom (Pal i
dr. (2010.); Lapworth i dr. (2012.)). Istrazivanja (Chiron i dr.
(2006.)) otkrivaju da u simuliranim uvjetima vode estuarija
fotorazgradnjom karbamazepina nastaje meduprodukt
akridin koji je toksicniji, mutagen i kancerogen u odnosu
na primarni karbamazepin. Drugo istrazivanje provedeno
u rijeci Elbi pokazalo je kako se antibiotik tetraciklin
adsorbira na sediment te ne podlijeze fotorazgradnji
(Wiegel i dr. (2004.)). Medutim, prema istrazivanjima
analgetik diklofenak se mozZe razgraditi vrlo uéinkovito
direktnom fotolizom u periodu od 1h (Ebele i dr. (2017.)).

Farmaceutici prilikom bioloske obrade voda kao i
dospije¢em u okoli$ reagiraju s prirodnom mikrobnom
florom Sto dovodi do nastanka transformacijskih
produkata (Helbling i dr. (2010.)). Oenesois i dr. (2009.)
su dali sveobuhvatan pregled biorazgradnje i uklanjanja
farmaceutika te PPCP produkata, ¢ime je utvrdeno da
biorazgradnju nije moguce predvidjeti na temelju funkcija
PPCP-a. Za mikroorganizme koji koriste PPCP spojeve
kao izvor ugljika ili energije moze se ocekivati povecani
rast mikrobne zajednice, Sto rezultira daljnju degradaciju
PPCP-a. Medutim povecanje koncentracije moZe inhibirati
biorazgradnju Sto utjece na toksi¢nost za mikroorganizme.
Unato¢ pocetnom rastu¢em trendu razgradnje do
koncentracije 100 mg/L, niti jedan od ispitivanih PPCP-a:
biosol, p-kloro-m-ksilenol, gemfibrozil, ketoprofen i
fenitoin, nije postigao najvecu razgradnju pri koncentraciji
od 1000 mg/L, $to ukazuje na zasicenje enzima pri
visokim koncentracijama (Onesios i dr. (2014.)). Zwiener
i dr. (2002.) su proucavali transformaciju ibuprofena
provodeci eksperimente u reaktoru za biofilm uz primjenu
aktivnog mulja kontaminiranog ibuprofenom. Rezultat je
pokazao da je hidroksibrufen glavni metabolit ibuprofena
u oksiénim uvjetima te karboksihidratropna kiselina u
anoksi¢nim uvjetima. Dok je karboksibrufen pronaden
kao glavni metabolit u oba uvjeta. Predstavljeni produkti
transformacije nastali posredstvom mikroorganizama
u postrojenjima za obradu otpadnih voda u ovisnosti o
fizikalno-kemijskim svojstvima, zatim u okoliSu ili pak
generirani ljudskim metabolizmom vrlo ¢esto su opasniji
od primarnih farmaceutika (Ferrando-Climent i dr. (2012.);
Xia i dr. (2005.))

2.2.1. Utjecaj fizikalno-kemijskih svojstava

Farmaceutici se razlikuju u fizikalno-kemijskim
svojstvima kao $to su topljivost u vodi, hidrofobnost
i hlapljivost Sto znafajno moze utjecati na sudbinu
farmaceutika u okolisu (Yamamoto i dr. (2009.); Pal i dr.
(2010.); Lapworth i dr. (2012.)). Konstanta disocijacije (pK),
koeficijent raspodjele krutina-voda (logK), koeficijent
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sorpcije organskog ugljika (logK ) te koeficijent raspodjele
oktanol-voda (/ogKDW) takoder utjecu na transformaciju i
sudbinu farmaceutika u okoliSu uslijed sorpcije, hidrolize,
fotodegradacije i biodegradacijskih procesa (Pal i dr.
(2010.); Lapworth i dr. (2012.)). Mnogi farmaceutici imaju
kiselu ili baziénu funkcionalnu skupinu, tako da u okolidnim
uvjetima mogu postojati u kationskom, anionskom,

neutralnom i cviterionskom obliku. Ovise o pK i logK

vrijednostima koje se razlikuju za svaki pojedini spoj Sto
povecava slozenost razumijevanja ponasanja farmaceutika
u okoliu (Patel i dr. (2019.)). Henrijev koeficijent (K) je
takoder jedan on vaznih parametara za farmaceutike u
okoliSu. Neka istrazivanja sugeriraju da se farmaceutske
frakcije dobivene hlapljenjem trebaju zanemariti zbog
niske vrijednosti Henrijevog koeficijenta (Radjenovic i dr.
(2007.); Joss i dr. (2005.)). Uloga kiralnosti molekula ima
vrlo veliku vaznost u sudbini farmaceutika u okolisu, jer
se gotovo polovica farmaceutika prodaje kao pojedinaéni
enantiomeri  (Kasprzyk-Hordern, (2010.)). Medutim
metabolizam moZe promjeniti enantiomerski udio
racemi¢nih lijekova u okolisu (Vazquez-Roig i dr. (2014.)).
MikrobioloSkom transformacijom racemi¢nih farmaceutika
moze se proizvesti razli¢ite spojeve iz svakog enantiomera,
selektivno mijenjajuci jedan enantiomer u kojem su oba
prisutna (Hihnerfuss i Shah, (2009.); Vazquez-Roig i dr.
(2014.)). Stoga, mikrobni metabolizam moze obogatiti
odredeni enantiomer kako je prikazano u istrazivanju
tijekom biorazgradnje napraksena u postrojenjima
za obradu otpadnih voda (Hashim i dr. (2011.). (S)
enantiomer se uslijed mikrobioloske aktivnosti pretvorio
u O-desmetilnapraksen, obogacuju¢i enantiomerni
viak (R) enantiomera, $to dovodi do porasta toksi¢nosti
(Hiihnerfuss i dr. (2010.)).

2.2.2. Utjecaj okoliSnih ¢imbenika

Transformacija farmaceutika ovisi 0 mnogim okolisnim
parametrima. kao Sto su pH vrijednosti, temperatura,
intenzitet sunceve svjetlosti, razrjedenja, adsorpcija u
sedimentima i tlima te suspendirane Cestice (Li, (2014.);
Huschek i dr. (2004.)). Zatim, zamucenost, hidrauli¢ki rezim,
uvjeti grani¢nog sloja, prisutnosti fotosenzibilnih agensa,
mikrobne zajednice su takoder ¢imbenici koji utjecu na
odredivanje koncentracije farmaceutika u okolisu kao i
njihove transformacije (Kunkel i Radke, (2012.); Crane i dr.
(2006.)). Salinitet takoder utjece na prirodnu degradaciju
te distribuciju u okoliSu, posebice gdje se mijesaju slatka
i slana voda (Pal i dr. (2010.)). Primjerice koncentracija
estrona se smanjuje povecanjem udjela vodene faze Sto
pospjesuje adsorpciju farmaceutika na sediment (Cruzeiro
i Rocha, (2013.)). Farmaceutici su postojani u odnosu na
mikrobne zajednice Sto ukazuje na manji broj farmaceutika
koje je moguc¢e mikrobioloski razgraditi. Za mnoge
farmaceutike prisutnost fotosenzibilnih funkcionalnih
skupina ¢ini njihovo uklanjanje fotodegradacijom iz
povrsinskih voda uspjesnijim (Fatta-Kassinos i dr. (2011.)).
Ucinkovitost fotodegradacije ovisi o intenzitetu sunceva
zraCenja, dubini vode, temperaturi, eutrofnim uvjetima,
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Cestica te zasjenjenju vegetacije (Ebele i dr. (2017.); Smith
i dr. (2007.); Nikolaou i dr. (2007.); Petrie i dr. (2015.);
Henrique i dr. (2018.)).

Poznato je da propanolol, ketoprofen, napraksen i
ibuprofen podlijezu fotodegradaciji nakon ispustanja u
okolis (In i Einhard, (2005.)). Prisutnost suspendiranih
organskih Cestica te otopljenih organskih tvari kao
huminska kiselina moze smanjiti ili povecati fotorazgradnju
farmaceutika u okolisu (West i Rowland, (2012.)). Uéinak
huminskih kiselina ovisi o apsorpcijskom spektru spoja.
Huminska kiselina i nitrati djeluju kao fotosenzibilizatori,
Cestice koje apsorbiraju suncevu svjetlost i stvaraju
reaktivne spojeve koji uzrokuju fotokataliti¢ku razgradnju.
Utvrdeno je da neizravnim fotolitickim procesima
huminska kiselina pospjesuje fotorazgradnju farmaceutika
diklofenaka te napraksena (Koumakiidr. (2015.)). Andreozzi
i dr. (2017.) su utvrdili da huminska kiselina ili nitrati
pospjesuju kinetiku fotorazgradnje klorfibri¢ne kiseline,
pripisujuci to neizravnom fotolitickom ucinku. Sciences i
Kingdom, (2005.) su proveli istraZivanje fotodegradacije
enrofloksacina u mezokozmosu te su dosli do zakljucka
da je djelovanjem Sunceva svjetla poluzivot farmaceutika
0,8 dana, dok se fotodegradacijom u sjeni vrijeme
poluZivota povecava na 72 dana. Fotoliza fluorokinona u
sedimentima je ograniena samo na prvih nekoliko par
milimetara povrSine, te su dobiveni varijabilni rezultati s
vremenima poluzivota od 6 do 34 dana (Xu i dr. (2009.);
Lai i Lin, (2009.)). Tetraciklini su vrlo podlozni fotolizi, no
istrazivanja pokazuju da je u slucaju ucinkovite fotoliticke
razgradnje oksitetraciklina stupanj mineralizacije relativno
mali. Primjerice 90 % uklanjanja oksitetraciklina popraceno
je smanjenjem sadrzaja organskog ugljika od samo 13 %
(Zhao i dr. (2013.)). Porast u toksi¢nosti nakon fotolize
upucuje na toksi¢ne meduprodukte razvijene tijekom
procesa. Velik broj farmaceutika je postojan u okoliSu
te pokazuje veliku hidroliti¢ku stabilnost, Sto dovodi do
akumulacije u okolidu (Godoy i dr. (2015.)). Brzina hidrolize
raste ili pada s promjenom pH vrijednosti, dok se poluzivot
farmaceutika mijenja s promjenom temperature, brzine
protoka te intenziteta svjetlosti. Lingin i dr. (2009.) su
pokazali kako se B-laktami razgraduju gubitkom CO,,
a fluorokinolonski antibiotici pokazuju otpornost na
hidrolizu (Doorslaer i dr. 2014)).

Biorazgradnja farmaceutika odvija se posredstvom
mikrobnih organizama u okoli3u, ali i u postrojenjima za
obradu voda gdje biodegradacija moze biti dominirajudi
proces obrade (Kiister i Adler, (2014.)). Antibiotici ampicilin,
oksiteteraciklin, doksiciklin su pokazali znacajne rezultate
razgradnje u sedimentima u morskim uzgajalistima, dok
je josamicin ostao u potpunosti nepromijenjen (In i dr.
(2006.)). To ukazuje da su bakterije otporne na antibiotik i
ne mogu ga razgraditi ili drugi antibiotici u sedimentima
inhibiraju bakterije otporne na josamicin (In i dr. (2006.)).

3. RIZICI FARMACEUTIKA ZA OKOLIS |
ZDRAVLJE LJUDI
IzloZenost ljudi farmaceuticima je posljedica izravnog
(posljedica terapeutske primjene farmaceutika) i neizravnog
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(izlozenost putem okolisa) utjecaja. Indirektna izloZzenost
farmaceutika povezana je s izlozenoS¢u antimikrobnih
rezistentnih organizama (AMR) te predstavlja ozbiljnu
prijetnju za zdravlje ljudi i Zivotinja. Prisutnost antibiotika
u okoliSu kao Sto su ciprofloksacin i sulfametoksazol
moze utjecati na razvoj i Sirenje AMR bakterija, gljivica te
biofilma (From i dr. (2019.); O'Flynn i dr. (2021.)). Nadalje,
dokazano je da AMR bakterije prisutne u ribama prenose
tu otpornost na ljude (Rhodes i dr. (2000.)). Medutim
istraZivanja potencijalnog Stetnog utjecaja farmaceutika iz
okoliSa na ljudski organizam nisu u potpunosti provedena
te su potrebna daljnja istrazivanja. U slucaju ispitivanja
toksi¢nosti i potencijalne Stetnosti farmaceutika na
Zivotinjski i biljni svijet ustanovljeni su zabrinjavajuci
rezultati o njihovom ucinku. Ribe, beskraljeSnjaci, alge i
biljke iz vodenih sustava su €etiri kategorije koje se istrazuju
prilikom odredivanja krajnjih tocaka u ekotoksikologiji.
Istrazivanja potencijalne toksi¢nosti azitromicina na alge
Chlorella pyrenoidosa i slatkovodne radi¢e Daphnia magna
koja su proveli (Li i dr. (2020.)) dovelo je do zakljucka da
je azitromicin inhibirao probavne enzime te uzrokovao
oksidativni stres unutar organizma Daphnia magna. To
je dovelo do promjene nacina hranjenja i posljedi¢no
azitromicin je inhibirao porast te nakupljanje masti,
polisaharida i proteina u slu¢aju organizama Chlorella
pyrenoidosa (Li i dr. (2020.)). Fu i dr. (2017.) su istrazivali
toksicnost 13 antibiotika na slatkovodnim zelenim algama
te je dokazano da od 13 antibiotika najvecu toiksi¢nost ima
azitromicin. Sulfametoksazol se moze klasificirati kao vrlo
toksican za fotosintetske organizme, posebice za vodene
biljke, alge i cijanobakterije (Kovalakova i dr. (2020.)).
Mehanizam  djelovanja  sulfametoksazola  ukljucuje
inhibiciju sinteze folata u bakterijama. Navedeni nacin
djelovanja je sli¢an mnogim fotosintetskim organizmima
koji uzrokuju inhibiciju rasta grbastih vodenih le¢a (Stolte
i dr. (2011.)). Nadalje, istrazivanja koja su proveli Jijie i dr.
(2021.) pokazala su da izlaganje zdravih li¢inki zebra riba
sulfametoksazolu dovodi do upale imunoloSkog sustava
Sto je rezultiralo kasnijem izlijeganju embrija sa skracenom
duljinom tijela. Za ciprofloksacin je utvrdeno da je vrlo
toksi¢an za najosjetljivije organizme vodenog ekosustava,
posebno za organizme kao Sto su gram negativne bakterije
u obliku Stapi¢a Pseudomonas putida, slatkovodne i morske
cijanobakterije Microcystis aeruginosa i Synechococcus
leopolensis te plaktone Cyclotella meneghiniana (Munch
i dr. (2009.)). Prema istrazivanju Martins i dr. (2012.),
izlaganje D. magna niskim koncentracijama ciprofloksacina
smanjilo je plodnost, velicinu licinki u prvom leglu i broj
legla po Zenki. Diklofenak ima vrlo visoku biolosku aktivnost
koja potencijalno moZe biti toksi¢na za neciljane organizme
(Parolini, (2020.)). Dokazano je da diklofenak uzrokuje
oksidativni stres i utjeCe na metabolizam ugljikohidrata i
masnih kiselina u C. pyrenoidosa u niskim koncentracijama
(Zhang i dr. (2019.)). To je takoder povezano sa smanjenim
rastom jajaSaca kod japanske medake 3$to uzrokuje
smanjenu sposobnost izlijeganja jajasaca (Lee i dr. (2011.)).
Uoceno je da diklofenak takoder utje¢e na biokemijske
funkcije kalifornijske pastrve Sto rezultira oStecenjem

tkiva (Emmert i dr. (2013.)). IzloZzenost desvenlafaksinu,
metabolitu venflaksina, znacajno povecava hiperaktivnost
li¢inki Danio rerio za otprilike 25 % (Loos i dr. (2018.); Jijie
i dr. (2021.)). Nadalje, istrazivanje koje su proveli Ainter i
dr. (2009.) pokazalo je da male doze venlafaksina smanjuje
reakcije bijega grabezljivca Pimephales promelas. Medutim,
kod vecih doza takvo ponaSanje nije primije¢eno. U okoliSu
se farmaceutici obi¢no nalaze kao visekomponentna
smjesa farmaceutika te je potrebno proucavati uéinak
smjese koja predstavlja vedi rizik u odnosu na pojedinacno
djelovanje farmaceutika. Kombinacija nekoliko lijekova
moze uzrokovati sinergijski efekt (ucinak smjese je vedi od
zbroja ucinka pojedinacnih farmaceutika), aditivan efekt
(u¢inak smjese je zbroj ucinka pojedinacnih farmaceutika)
ili antagonisticki efekt (smjesa farmaceutika ima manji
ucinak od pojedinacnih farmaceutika) (Li i dr. (2012.)).
Provedena istrazivanja toksi¢nosti sulfametoksazola i
diklofenaka na organizmima Vibrio fischeri, Dapnia magna
i vodenoj le¢i (engl. Lemna minor) potvrdila su sinergijsko
djelovanje dvaju farmaceutika te djelomic¢no aditivni
ucinak na testne organizme (Drzyma i Kalka, (2020.)).
Takoder, provedena istrazivanja o kroni¢noj toksi¢nosti
sulfametoksazola i ciprofoksacina na morskim perifitnim
algama i bakterijama su pokazala inhibiciju sposobnosti
organizama da metaboliziraju izvore ugljika u ovisnosti
o koncentraciji. Ova promjena u metabolizmu dovodi do
promjene u bioloskoj raznolikosti te funkciji zajednice
(Johansson i dr. (2014.)).

4. METODE UKLANJANJA FARMACEUTIKA

Procjenjuje se da gotovo 80 9% farmaceutika u
trenutnoj uporabi zavrSi u okoliSu u izvornom obliku ili
kao metabolizirani produkti (Zheng i dr. (2012.)). Medutim,
mnoga postrojenja za obradu otpadnih voda nisu adekvatna
za potpuno uklanjanje farmaceutika te njihovih metabolita.
Kao posljedica nepotpunog uklanjanja farmaceutika
pojavljuju se kao ostatak u sedimentima, mulju, otpadnim
vodama te u konacnici u povrsinskim vodama (Oluwole i
dr. (2020.)). Ova nepotpuna ucinkovitost postrojenja za
obradu voda moze se pripisati njihovoj konvencionalnoj
upotrebi kao integriranog procesa za biolosku obradu
i mikrobioloSku razgradnju slozenih organskih tvari.
Ucinkovitost uklanjanja farmaceutika u postrojenjima za
obradu otpadnih voda krec¢e se izmedu 50 i 90 % (Qing
i dr. (2013); Gracia-lor i dr. (2013)) a ovisi o fizikalno-
kemijskim svojstvima farmaceutika, konfiguraciji bioloskih
reaktora i operativnih parametara (Li i dr. (2016.)).

NajceSce detektiran farmaceutik - karbamazepin,
otporan je na biorazgradnju, ¢ine¢i gotovo nemogucom
ucinkovitu mineralizaciju i uklanjanje u uobi¢ajenom
bioloskom procesu obrade (Oluwole i dr. (2020.); Blair i dr.
(2015.)). Wu i dr. (2015.) su izvijestili kako je ucinkovitost
uklanjanja karbamazepina 23 9, nakon prociS¢avanja
otpadnih voda u uobi¢ajenom postupku procis¢avanja.
UcCinkovitost uklanjanja drugih farmaceutika poput
ibuprofena,  naproksena, ketoprofena, diklofenaka,
bezafibrata, sulfametoksazola i trimetoprima kreée se u
rasponu od 60 do 100 % (Oluwole i dr. (2020.)). Razlike
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u udinkovitosti uklanjanja mogu biti posljedica brojnih
¢imbenika, ukljuCuju¢i karakteristike aktivnog mulja,
koncentraciju oneciS¢enja, optimalno radno stanje
postrojenja za obradu voda te sastav vode.

Konvencionalna postrojenja za obradu voda uz
bioloSke metode koriste i druge metode kao Sto su
procesi koagulacije, flokulacije i sedimentacije, aktivni
mulj te membranske bioreaktore, (Wang i Wang, (2016.);
Gomes i dr. (2020.)). Berset i dr. (2010.) izvijestili su
da koristenjem konvencionalnih metoda bez bioloskih
procesa, koji ukljuuju postupke dioksikloriranja i
filtriranja pijeskom, kokain i benzoilekgonin nisu uklonjeni,
dok su u potpunosti uklonjeni kada je koriSten postupak
ozoniranja (Berset i dr. (2010.)). Nakon tretiranja smjese
farmaceutika, dioksikloriranjem i filtriranjem pijeskom,
diklofenak (preko 99 %) je gotovo u potpunosti uklonjen;
naproksen je polovicno uklonjen (48 %), dok je ibuprofen
neznatno uklonjen (14 %) (Berset i dr. (2010.)). No, kad se
postupak ozoniranja koristio kao postupak obrade, vise od
40 % ibuprofena, naproksena i diklofenaka je uklonjeno
(Rosa i dr. (2011.)). S obzirom na nedovoljnu ucinkovitost
konvencionalnih metoda na uklanjanje farmaceutika iz
okolia sve veca paznja se obra¢a na napredne metode
obrade voda.

4.1. Napredni oksidacijski procesi
Sveprisutnost farmaceutika u vodenom okolisu kao i
njihova pseudo postojanost iziskuje potrebu za naprednim
metodama obrade voda. Budu¢i da konvencionalne
obrade otpadnih voda imaju brojne nedostatke u vidu
ogranicene primjene za uklanjanje farmaceutika, napredni
oksidacijski procesi (engl. Advanced Oxidation Processes,
AOPs) predstavljaju velik potencijal (Kasprzyk-Hordern
i dr. (2003.)). Definiraju se kao procesi obrade voda ¢ija
se ucinkovitost temelji na aktivnosti in-situ generiranih
visoko reaktivnih radikala, kao Sto su hidroksilni radikali
koji mogu razgraditi i mineralizirati postojana organska
oneciS¢ivala pri ¢emu se konstante brzina reakcije krecu u
rasponu 10¢- 10° M-'s". Generiraju se u dovoljnoj koli¢ini
za prociS¢avanje vode, odnosno farmaceutici kao organska
mikroonecis¢ivala se razlazu u jednostavne i bezopasne
anorganske molekule (Kurt i dr. (2017.)). AOP-i se mogu
koristiti samostalno, ali ¢eS¢e kao procesi predobrade
u postrojenjima za procis¢avanje otpadnih voda u svrhu
povecanja biorazgradivosti organskih oneciS¢ivala ili kao
procesi postobrade za uklanjanje specifi¢nih oneciSéivala,
primjerice farmaceutika. AOP-i su u pocetku uvedeni
za proCis¢avanje pitke vode, a kasnije za prociS¢avanje
razlicitih otpadnih voda 1980-ih (Deng i Zhao, (2015.)).
AOP-i se mogu klasificirati u dvije skupine ovisno o
tome da li su potpomognuti UV zratenjem (Wang i dr.
(2017.); Oluwole i dr. (2020.)):
(i) fotokemijski procesi: UV oksidacija, UV/H,0,, UV/O,,
UV/H,0,/0,, UV/ultrazvuk, foto-Fenton, fotokataliza
((Ti0,, ZnO0, Bi0,, Cu0)/UV), sonofotokataliza
(ii) nefotokemijski procesi: ozonacija, ultrazvuk,
UZV[H,0,, UzV/O,, UZV[Fenton, elektrokemijska
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oksidacija, ionizacijsko  zrafenje,  zraenje
elektronskim snopom, oksidacija mokrim zrakom.

Jedna od najéeSée koristenih metoda AOP-a je proces
fotokatalize primjenom TiO, fotokatalizatora. Proces
je ekoloski prihvatljiv, biokompatibilan, stabilan te je
fotokatalizator Siroko dostupan i financijski prihvatljiv, a
proces vrlo u€inkovit u uklanjanju organskih onecis¢ivala
iz vodenih sustava (Homem i Santos, (2011.); Adeyemi
i dr. (2021.); Deng i Zhao, (2015.); Ding i Hu, (2020.)).
Fotokataliti¢ka razgradnja vrlo je ucinkovita i djelotvorna
zbog sljedecih ¢imbenika; (i) odgovarajuéi radni uvjeti pri
sobnoj temperaturi i tlaku, (i) smanjenje onecis¢enja ili
potpuna mineralizacija u CO, i H,0, (i) nema nastanka
Cvrstog otpada, (iv) iskoriStavanje Sunceve svjetlosti
kao izvora energije za proces, (v) stvaranje netoksi¢nih
nusproizvoda i (vi) niska cijena (Oluwole i dr. (2020.)).
Medutim, neki od izazova s kojima se susre¢cemo kod
uporaba fotosenzibilnih poluvodica kao katalizatora su brza
rekombinacija fotogeneriranih Supljina, Sto se pospjesuje
modifikacijom, primjerice dopiranjem metalima (Oluwole i
dr.(2020.)). Objavljeni sumnogobrojni znanstveni radovi koji
ukazuju da mineralizacija farmaceutika rezultira u¢inkom
od 99 % u razli¢itim periodima od 1 do 3 h, pod razli¢itim
uvjetima provedbe fotokatalitickih procesa uz TiO, kao
fotokatalizator. Primjerice, fotokataliticka mineralizacija
tetraciklina, paracetamola, kofeina i atenolola kao
pojedinacnih komponenti te u smjesama provedena je
fotokatalitickim procesom uz TiO, djelovanjem simuliranog
Sunceva zra€enja, pri ¢emu uklanjanje tetraciklina doseze
90 % nakon 35 minuta, dok su uklanjanja paracetamola,
kofeina i atenolola iznosila izmedu 80 i 90 % nakon 6h.
Razgradnja smjese ovih lijekova nakon 6 sati postigla
je iznos 60 % pod istim uvjetima (Rimoldi i dr. (2016.)).
Rezultati mnogobrojnih istrazivanja pokazali su prednosti
AOP-a u odnosu na konvencionalne metode, obzirom na
ucinkovito uklanjanje postojanih, novih mikroonecis¢ivala,
ukljucujuéi farmaceutike i njihove smjese (He i dr. (2017.);
Rimoldi i dr. (2016.); Mohapatra i dr. (2014.); Gomes i dr.
(2020.); (Awfa i dr. (2018.).

U cilju daljnjeg poveéanja ucinkovitosti pojedinih AOP-a
istrazivane su razli¢ite kombinacije koje ukljucuju: sono-
fotolizu, fotokataliticku ozonaciju, sono-biofotokatalizu,
fotoelektrokatalizu, elektro-perokson, sono-Fenton
(Deng i Zhao, (2015.)). Utvrdeno je da se kroz doprinos
razli¢itih mehanizama stvaranja radikala u istraZivanim
sustavima ostvaruje sinergijski ucinak, Sto rezultira brzom
razgradnjom farmaceutika i ve¢im stupnjem mineralizacije
odnosno ve¢om ucinkovitoS¢u procesa obrade. Naddeo
i dr. (2015) su proucavali primjenu ultrazvuka u
kombinaciji s ozonom za uklanjanje farmaceutika
diklofenaka, karbamazepina i sulfametoksazola iz vode.
Zabiljezili su povecanje ucinkovitosti kombiniranog
procesa u odnosu na pojedinacne, pri ¢emu znacajnu
ulogu ima protok ozona zbog poboljSanog prijenosa mase
ozona. Ghafoori i dr. (2015.) istrazivali su mogucnost
obrade sintetske farmaceutske otpadne vode koristedi
smjesu kloramfenoikola, diklofenaka, salicilne kiseline
i paracetamola te fenola, aminofenola i benzojeve



A. Tomi¢, H. Kudi¢, T. Bolanéa i A. Loncari¢ Bozi¢ | NOVA MIKROONECISCIVALA U VODENOM OKOLISU

kiseline, primjenom ultrazvuka (UZV), ultraljubicastog
zratenja (UV) i oksidansa (H,0,) i njihove kombinacije.
Pojedinacnim te UZV/UV i UZV[H,0, procesima ostvaren
je nizak stupanj mineralizacije (< 20 %) dok je znacajnije
povecanje ucinkovitosti zabiljeZeno u sluéaju UV/H,0,
procesa (70 %). Kombiniranim UZV/UV/H,0, procesom
sadrzaj TOC-a smanjen je za ¢ak > 90 %, a ovako visoka
u€inkovitost obrade pripisana je UZV efektu mikrostrujanja
i intenzivnijem nastajanju hidroksilnih radikala u sustavu.
Sonoliza u kombinaciji s drugim AOP-ima postize se vedi
stupanj mineralizacije (Mendez-Arriaga i dr. (2009.);
Naddeo i dr. (2015.)). Takoder, kombinacija ozonacije s
TiO, fotokatalizom pospjeSuje razgradnju amoksicilina
i diklofenaka do potpune mineralizacije (Moreira i dr.
(2015.).

lako su brojna istrazivanja pokazala da se razli¢itim
AOP-ima mogu vrlo ucinkovito ukloniti farmaceutici
i druga postojana mikrooneciscivala iz voda, glavna
ogranicenja njihove Sire primjene povezuju se s troSkovima
obrade. Stoga se hibridne tehnologije u kojima se AOP-i
integriraju s konvencionalnim metodama obrade namec¢u
kao ucinkovito i ekonomski prihvatljivo rjesenje. (Schroder
i dr. (2016. ); Oller i dr. (2011.)). U studiji provedenoj na
realnoj farmaceutskoj otpadnoj vodi demonstrirana je
u€inkovitost Fentonovog procesa uz Suncevo zracenje
u kombinaciji s aerobnom bioloskom obradom (Sirtori
i dr. (2009.)). Pokazano je da primjena AOP-a za obradu
otpadne vode, koja sadrzi antibiotik kinolonskog tipa koji
nije podlozan bioloskoj razgradnji, rezultira potpunom
konverzijom antibiotika te djelomi¢nom mineralizacijom

(33 9%). Slijednom bioloskom obradom postignut je vrlo visok
stupanj mineralizacije (95 %), Sto potvrduje ucinkovitost
hibridnog AOP/bioloskog procesa uz prihvatljive troskove
obrade. U realnim sustavima ne moze se ocekivati 100
%-tna ucinkovitost, stoga su daljnja istraZivanja i razvoj
hibridnih tehnologija obrade otpadnih voda usmjerena na
kontrolu zaostalih razradnih produkata te s njima povezanim
rizicima za ljude i okoli$ (Kanakaraju i dr. (2018.)).

5. ZAKLJUCAK

U okoliSu su prisutna nova mikroonecis¢ivala koja zbog
svojih potencijalno Stetnih ucinaka izazivaju zabrinutost.
Vaznu skupinu ¢ine farmaceutici koji imaju nezamjenjivu
ulogu u lijecenju ili sprje¢avanju bolesti ljudi i Zivotinja.
Brojne studije detektirale su farmaceutike u vodenom
okoli§ Sto je posljedica njihove proizvodnje, Siroke
primjene te nepravilnog odlaganja. Na njihovu sudbinu
i ponalanje te posljedi¢ne rizike za zdravlje i okolis
utjeCu njihova svojstva, ali i okolidni ¢imbenici. Ispusti
iz uredaja za prociscavanje otpadnih voda prepoznati
su kao jedan od glavnih izvora dospije¢a farmaceutika
u okoli§ budu¢i da su konvencionalne metode obrade
nedovoljno ucinkovite u njihovu uklanjanju iz vode.
Napredni oksidacijski procesi, temeljeni na aktivnosti in-
situ generiranih radikala, pokazuju visoku ucinkovitost u
razgradnji razli¢itih postojanih mikroonecis¢ivala, a glavna
ogranicenja njihove Sire primjene povezuju se s troSkovima
obrade. Stoga se hibridne tehnologije u kojima se AOP-i
integriraju s konvencionalnim metodama obrade namecu
kao ucinkovito i ekonomski prihvatljivo rjeSenje.
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NEW MICROPOLLUTANTS IN THE AQUATIC ENVIRONMENT

Abstract. Pharmaceuticals, in addition to other micropollutants such as pesticides and microplastics, are among
the new contaminants of emerging concern. The presence of pharmaceuticals in the environment is a consequence
of their production, their use in treatment and in food production, and their improper disposal. The release of
pharmaceuticals into the aquatic environment may result in their uptake into the food chain. Consequently, human
exposure to pharmaceuticals from the environment has been linked to the consumption of plant and animal origin
food and to drinking water. Studies have so far detected numerous pharmaceuticalsin the environment and determined
their concentrations; however, very little is known about how they behave and where they end up in the environment,
or about their negative impact on human health. Research into the presence of pharmaceuticals in the environment
is very important from environmental aspects, so that maximum permissible concentrations of pharmaceuticals in
water could be regulatedin the future. The concentration and impact of pharmaceuticals in the environment mostly
depend on their physico-chemical properties and environmental parameters, the sources of pollution and implemented
wastewater treatment technologies. Discharges from wastewater treatment plants have been identified as one of the
main sources of the pharmaceuticals' release into the environment, since the conventional treatment methods are
insufficiently effective in their removal from wastewater. For this reason, hybrid technologies that include advanced
treatment methods, such as advanced oxidation processes (AOPs), show great potential in view of finding solutions
to the problem of the release of pharmaceuticals and other micropollutants into the aquatic environment.

Key words: new micropollutants, pharmaceuticals, environmental factors, water treatment methods, AOPs

NEUE MIKROSCHADSTOFFE IN DER AQUATISCHEN UMWELT

Zusammenfassung. Neben anderen Mikroschadstoffen wie Pestiziden und Mikroplastik zdhlen die Arzneimittel
zu neuen Schadstoffen, die Sorge bereiten. Die Arzneimittel gelangen in die Umwelt aus der Produktion, nach
ihrer Anwendung in der medizinischen Behandlung,aus der Nahrungserzeugung und wegen der unangemessenen
Entsorgung. Wenn die Arzneimittel in die aquatische Umwelt gelangen, kénnen sie auch in die Nahrungskette
gelangen. Folglich wird die Aussetzung von Menschen den Arzneimittelriickstanden in der Umwelt mit der Aufnahme
von pflanzlichen und tierischen Lebensmittel sowie Trinkwasser verbunden. In bisherigen Studien wurden in der
Umwelt zahlreiche Arzneimittel gefunden und ihre Konzentrationen ermittelt, allerdings wei3 am noch immer nur
sehr wenig liber das Verhalten und die Auswirkungen von Arzneimitteln in der Umwelt sowie {liberihre negative
Wirkung auf die menschliche Gesundheit. Die Untersuchung des Vorkommens von Arzneimitteln im der Umwelt ist
aus okologischer Sicht sehr wichtig, damit in der Zukunft die maximal erlaubten Arzneimittelkonzentrationen in
Wasser reguliert werden kénnen. Die Konzentration und die Auswirkung von Arzneimitteln in der Umwelt hdngen vor
allem von physikalischen und chemischen Eigenschaften sowie von Umweltparametern, Verschmutzungsquellen und
von angewandten Technologien zur Abwasserbehandlung ab. Der Auslauf von Kldranalgen ist einer der Hauptwege,
tber die die Arzneimittel in die Umwelt gelangen, weil die konventionellen Behandlungsmethoden in ihrer Entfernung
aus Wasser unzureichend wirksam sind. Deswegen zeigen die Hybridtechnologien, einschlieBlich der fortschrittlichen
Behandlungsmethoden wie fortschrittliche Oxidationsprozesse (engl. advanced oxidation processes, AOPs),
groBes Potential hinsichtlich der Lésung dieses Problems des Eintrags von Arzneimittelriickstinden und anderen
Mikroschadstoffen in die aquatische Umwelt.

Schliisselworter:  Mikroschadstoffe, Arzneimittel, Umweltfaktoren, Methoden zur Wasseraufbereitung,
fortschrittliche Oxidationsprozesse (AOPs)
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