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ABSTRAKT 

Léčivem je chápána léčivá látka nebo směs léčivých látek určená k podání lidem nebo zví-

řatům k prevenci, léčení, mírnění chorob a jejich projevů. Díky jejich rozsáhlému užívání, 

a často i nadužívání se začal projevovat jejich výskyt v životním prostředí. Pozornost je 

věnována nejčastěji se vyskytujícím skupinám léčiv, a to steroidním hormonům, antibioti-

kům, léčivům určeným k léčbě kardiovaskulárních onemocnění, neuroaktivním látkám, 

analgetikům či antiflogistikům. 

V rámci této teoretické bakalářské práce byly formou rešerše sepsány dosavadní poznatky 

o osudu reziduí léčiv v životním prostředí. Bylo popsáno jejich rozšíření do různých složek 

prostředí (povrchové vody, podzemní vody, pitné vody, půdy), včetně popisu jejich nega-

tivního vlivu na necílové organismy (diskutovány jsou zejména perzistence, biokumulace 

a endokrinní disrupce). Dále jsou v práci shrnuty základní analytické techniky, od úpravy 

vzorků (popsány jsou možnosti extrakce, přečištění i zakoncentrování vzorku) až po analy-

tické koncovky (LC/MS, GC/MS) využívané pro stanovení jejich reziduí v daných vzor-

cích. A nakonec jsou zde popsány i možnosti pro jejich degradace (fotodegradace, biode-

gradace, chemická oxidace) a odstranění (sorpce, membránové procesy, fytoremediace) ze 

životního prostředí. 

 

Klíčová slova: léčiva, životní prostředí, rezidua, antibiotika, estrogeny, degradace 

 

ABSTRACT 

Pharmaceutical drugs are understood as a medicinal substance or a mixture of medicinal 

substances intended for administration to humans or animals for the prevention, treatment 

and alleviation of diseases and their symptoms. Thanks to their extensive use and often 

overuse, their occurrence in the environment has begun. Attention is paid to the most 

frequently occurring groups of drugs, namely steroid hormones, antibiotics, drugs for the 

treatment of cardiovascular diseases, neuroactive agents, analgesics and antiphlogistics.  

In this theoretical bachelor thesis, the present knowledge of the fate of pharmaceutical 

residue in the environment is written in the form of background research. Its distribution to 

various environmental components (surface water, groundwater, drinking water, soil) is 

described, including a description of its impact on non-target organisms (discussed are 

mainly persistence, bioaccumulation and endocrine disruption). Further, basic analytical 

techniques are described, from sample preparation (described are the options of extraction, 



purification and sample concentration) to terminal analysis (LC/MS, GC/MS) used for the 

determination of residue in given samples. Finally, the possibilities for its degradation 

(photodegradation, biodegradation, chemical oxidation) and removal (sorption, membrane 

processes, phytoremediation) from the environment are described. 

 

Keywords: pharmaceutical drug, environment, residues, antibiotics, estrogens, degradation 
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ÚVOD 

Léčiva slouží k předcházení, léčení nebo zmírnění projevů chorob. Tyto látky jsou člově-

kem využívány od nepaměti a jejich používání procházelo různými stupni vývoje. Účinné 

látky se vyrábějí průmyslově a v současné době dochází k jejich rozsáhlému užívání, 

a často i nadužívání, proto se projevuje i jejich výskyt v životním prostředí. Jsou považo-

vány za pseudo-perzistentní látky, což znamená, že jejich přísun do životního prostředí 

(ŽP) je vyšší, než jejich degradabilita a dochází tak k akumulaci v různých matricích. Cí-

lem této teoretické bakalářské práce bylo sepsání poznatků o výskytu léčiv v různých envi-

ronmentálních matricích, zhodnocení nebezpečnosti těchto látek v životním prostředí při 

jejich působení na necílové organismy a uvést možnosti stanovení farmak v různých matri-

cích. Dále jsou v práci nastíněny možnosti jak výskytu farmaceutických reziduí předcházet 

a jak je případně z prostředí eliminovat.  
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I.  TEORETICKÁ ČÁST 
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1 LÉČIVA OBECNĚ 

1.1 Léčivý přípravek (LP)  

Dle zákona č. 378/2007 Sb. zákona o léčivech se léčivým přípravkem se rozumí: „a) látka 

nebo kombinace látek prezentovaná s tím, že má léčebné nebo preventivní vlastnosti v pří-

padě onemocnění lidí nebo zvířat, nebo b) látka nebo kombinace látek, kterou lze použít 

u lidí nebo podat lidem, nebo použít u zvířat či podat zvířatům, a to buď za účelem obno-

vy, úpravy či ovlivnění fyziologických funkcí prostřednictvím farmakologického, imuno-

logického nebo metabolického účinku, nebo za účelem stanovení lékařské diagnózy.“ [1]  

Jak již ze samé definice vyplývá, léčivý přípravek obsahuje vždy léčivou látku, která má 

prokazatelný vliv na živý organizmus z tohoto důvodu je nezbytné znát další osud daného 

léčiva a jeho ekotoxicitu po uvolnění do životního prostředí.  

Léčivý přípravek obsahuje jednak léčivé látky (účinné látky) s prokazatelným biologickým 

efektem a jednak látky pomocné (plniva, konzervanty, barviva, aromata atd.), které mohou 

a nemusí být biologicky aktivní. K roku 2016 bylo jen v České republice dle údajů Státní-

ho ústavu pro kontrolu léčiv (SÚKL) registrováno téměř 58 000 léčivých přípravků, kom-

binujících přes 2 000 léčivých a pomocných látek, které lze použít pro jejich přípravu.  

[1, 2, 3, 4] 

1.2 Klasifikace léčiv 

1.2.1 Anatomicko-terapeuticko-chemická klasifikace (ATC) 

Klasifikaci léčiv lze provádět dle nejrůznějších hledisek, nejčastější je dělení dle anatomic-

ko-terapeuticko-chemické klasifikace (ATC, Anatomical Therapeutic Chemical classifi-

cation). V tomto systému jsou léčiva rozdělena do skupin a podskupin dle jejich vlastností 

do pěti úrovní: 

1. úroveň – hlavní anatomická skupina označena příslušným písmenem,  

2. úroveň – terapeutická podskupina značena dvojicí číslic, 

3. úroveň – farmakologická podskupina označena jedním písmenem, 

4. úroveň – chemická podskupina označena jedním písmenem, 

5. úroveň – chemická substance označena dvěma čísli. 

Za pomoci této klasifikace má tedy každá látka svůj nezaměnitelný identický kód, s jehož 

pomocí můžeme snadno určit charakter léčiva i další chemicky příbuzné sloučeniny. 

V případě, že je prokázán terapeutický efekt na více místech organizmu může mít tato lát-
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ka i více než jeden ATC kód. Příklad pro ibuprofen s ATC kódem: M01AE01, C01EB16, 

G02CC01, M02AA13 a R02AX02 viz Tabulka 1. [5, 6]  

Tabulka 1: Příklad pro ATC kódy M01AE01 a C01EB16 

Úroveň 
M01AE01 C01EB16 

Kód Význam Kód Význam 

1 M 
Muskuloskeletální  

systém 
C 

Kardiovaskulární 

systém 

2 M01 
Protizánětlivé a antirevmatické 

přípravky 
C01 Kardiaka 

3 M01A 
Protizánětlivé a antirevmatické 

přípravky, nesteroidní 
C01E Ostatní kardiaka 

4 M01AE Deriváty kyseliny propionové C01EB Ostatní kardiaka 

5 M01AE01 Ibuprofen C01EB16 Ibuprofen 

1.2.2 Dělení léčiv dle účinku 

Další ze způsobů klasifikace je jejich dělení podle účinku. Zde jsou uvedeny jejich hlavní 

kategorie a stručný popis: 

a) Antibakteriální chemoterapeutika, antibiotika 

V minulosti byla antibiotika především produkována přirozeně jinými mikroorganismy. 

V dnešní době existuje mnoho skupin produkovaných čistě synteticky a takto připravená 

antibiotika bývají označovány jako antibakteriální chemoterapeutika.  

Podle účinku můžeme antibiotika dělit na bakteriostatická a baktericidní. Bakteriostatické 

látky tlumí množení a růst bakterií, baktericidní je přímo zabíjí. Nejčastější je však rozdě-

lení do pěti skupin dle mechanizmu účinku: 

1. inhibice syntézy bakteriální buněčné stěny (např. peniciliny, cefalosporiny), 

2. porušení buněčné cytoplazmatické membrány (polyeny), 

3. inhibice syntézy bílkovin (např. tetracykliny, makrolidy), 

4. inhibice syntézy nukleových kyselin (aminoglykosidy), 

5. inhibice metabolismu bakteriální buňky (sulfonamidy). 

 Spektrum účinku antibiotik může být úzké nebo široké. Široké je typické pro modernější 

látky nasazované v případech nutnosti rychlé reakce na neidentifikované původce onemoc-

nění. Měření účinnosti antibiotik se provádí zjištěním a porovnáním hodnoty minimální 

inhibiční koncentrace (MIC), což je nejnižší koncentrace, která již zcela potlačí růst bakte-

rií v použitém médiu. [7, 8]  
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b) Analgetika, anodyna 

Analgetika jsou léčivé látky schopné ovlivňovat (zmírňovat) pocit bolesti; anodyna jsou 

narkotická analgetika, zvláště pro silné bolesti. Velmi vysokou účinnost na většinu typů 

bolestí včetně psychické vykazují opioidní analgetika, kde je nejznámějším zástupcem 

morphin. Jejich nevýhodou je tvorba závislosti, a to fyzické i psychické. Další skupinou 

jsou neopioidní analgetika a nesteroidní protizánětlivé látky. Ty ovšem oproti opioidním 

nejsou schopny tlumit viscerální bolest a psychickou složku bolesti. Výhodou je, že nevy-

volávají závislost na jejich užívání. [7, 8] 

c) Látky ovlivňující periferní nervový systém 

Jde o látky, ovlivňující neurotransmisi. Mezi nejvýznamnější zástupce této skupiny patří 

β-blokátory, což jsou látky tlumící některé funkce sympatického nervového systému. 

Zejména mají účinek na srdce a krevní oběh, zpomalují srdeční činnost a snižují krevní 

tlak, proto se užívají jako antihypertenziva.  

d) Látky ovlivňující centrální nervový systém 

U látek se schopností ovlivňovat centrální nervový systém jsou hlavními zástupci:  

 anestetika – která dále dělíme na celková, u nichž nastává celková ztráta vědomí 

a znecitlivění celého organizmu, nebo lokální způsobující pouze místní znecitlivění 

při vědomí pacienta, 

 léky neurodegenerativních poruch – zde řadíme léky na Alzheimerovu, Parkinso-

novu a Huntingtonovu nemoc, 

 antiepileptika – léky používané na léčbu epileptických záchvatů, 

 anxiolytika a hypnotika – léky proti chorobným stavům úzkosti (anxiolytika) a lát-

ky působící terapeuticky na chronickou nespavost (hypnotika),  

 antipsychotika – používaná při léčbě psychotických poruch (např. schizofrenie), 

 léky afektivních poruch – zahrnující především antidepresiva a thymoprofylaktika 

(antimanikum), 

 alkoholy, 

 návykové látky. [7, 8] 

e) Léčiva ovlivňující sekreci žláz (hormony) 

Jedná se o látky ovlivňující endokrinní systém. Mezi nejužívanější hormonální léčiva patří:  

 léčiva na diabetes mellitus a to především insulin a biguanidy, 

 látky ovlivňující funkci reprodukčních orgánů – estrogeny, gestageny, anabolické 

steroidy a antiandrogeny. [7, 8] 
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d) Látky ovlivňující kardiovaskulární a renální systém  

Nejvýznamnější z této kategorie jsou:  

 diuretika – léky zvyšující tvorbu a vylučování moči, 

 antiarytmika a kardiovaskulární léčiva – užívaná při srdečním selhání či ischemické 

chorobě srdeční, 

 statiny – látky snižující hladinu cholesterolu v krvi. [7, 8] 

e) Látky používané při poruchách srážlivosti a onemocnění krve  

Z nejvýznamnějších zástupců z této kategorie lze uvést:  

 heparin a jeho deriváty, 

 fibrinolytika, 

 antianemika, 

 antiagregační látky (např. kyselina acetylsalicylová, ibuprofen), 

 hemostatika. [7, 8] 

1.3 Spotřeba léčiv 

Celková spotřeba léčiv nemusí být a není hlavním ukazatelem nebezpečnosti pro životní 

prostředí (ŽP), vzhledem k různé biologické aktivitě jednotlivých léčiv. Celosvětová statis-

tika spotřeby ani není vedena. Systémy uvádějící spotřebu v jednotlivých zemích se liší a 

v zemích třetího světa mnohdy neexistují vůbec. Pro ilustraci je zde popsána situace v ČR, 

kde jsou údaje o spotřebě pečlivě vedeny v rámci Státního ústavu pro kontrolu léčiv 

(SÚKL). Statistika uvádí, že v roce 2016 bylo do sítě zdravotnických zařízení dodáváno 

8 999 variant léčivých přípravků (LP), celkový počet balení byl 260,83 mil., avšak celkový 

počet balení může být zavádějící s ohledem na to, že mohou být různě velká s různou kon-

centrací účinné látky, daleko lepší je porovnání s pomocí tzv. definovaných denních dávek 

(DDD). DDD je množství daného léčiva užívaného v hlavní indikaci spotřebovaného za 

den pro jednu osobu. Výhoda používání DDD je především v možnosti srovnávání spotře-

by nejen přípravků téže účinné látky, ale i různých látek a dokonce terapeutických skupin, 

a to i v mezinárodních studiích. Celkové počet DDD v ČR za rok 2016 byl roven 

6 543 mil., meziročně jde o 0,73% nárůst. Porovnání meziroční spotřeby léčiv v ČR za 

posledních 10 let pak sumarizuje   
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Tabulka 2. V trendu (viz Obrázek 1) můžeme pozorovat neustálé zvyšování DDD, přestože 

počty balení klesají. Mezi léky s nejvyšší spotřebou pak patří kyselina acetylsalicylová, 

atrovastatin a ibuprofen, viz Tabulka 3. [9, 10] 
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Tabulka 2: Meziroční spotřeba léčiv v ČR [9] 

Rok 
Celkový počet  

balení [mil.] 
DDD [mil.] 

Nárůst/pokles  

DDD [%] 

2007 343 5 808 15,5 

2008 318 5 532 -4,8 

2009 312 5 793 4,7 

2010 305 6 074 4,9 

2011 297 6 104 0,5 

2012 280 6 144 0,7 

2013 269 6 155 0,2 

2014 264 6 306 2,5 

 2015 267 6 496 3,0 

2016 261 6 543 0,7 

Tabulka 3: Spotřeba jednotlivých léčiv za rok 2016 [9] 

Název ATC7 kód 
Celkový počet 

balení 
DDD 

Ibuprofen M01AE01 8 184 301 125 802 426 

Paracetamol N02BE01 6 774 207 23 824 189 

Elektrolyty B05BB01 6 548 691 --- 

Paracetamol N02BE51 4 511 127 12 525 226 

Metformin A10BA02 3 921 123 107 373 563 

Xylometazolin R01AA07 3 501 641 41 217 659 

Atorvastatin C10AA05 3 344 477 223 436 062 

Fytofarmaka a 

živočišné produkty 
V11 3 143 495 --- 

Kyselina acetylsalicylová B01AC06 2 943 911 226 773 382 

Omeprazol A02BC01 2 833 904 168 551 434 

 

 

Obrázek 1: Meziroční spotřeba léčiv v ČR (převzato z [9]) 
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2 LÉČIVA A ŽIVOTNÍM PROSTŘEDÍ 

2.1 Distribuce léčiv do životního prostředí 

Primárně je léčivo podáno člověku nebo zvířeti, kteří jej následně vylučují močí nebo sto-

licí a to v původní nebo pozměněné formě. Následně je v ideálním případě odváděno pro-

střednictvím kanalizace na čistírny odpadních vod (ČOV). Při nedokonalém vyčištění od-

padní vody (OV) je následně vypouštěno do recipientu. Při nasorbování na aktivovaný kal 

(AK) v ČOV a následné stabilizaci je xenobiotikum (léčivo) spolu s AK dále skládkováno 

nebo se AK využívá k hnojení a tímto způsobem se léčivo a jeho deriváty/metabolity do-

stávají do půdy, případně skládkových, povrchových i spodních vod. V případě hospodář-

ských zvířat, při jejich volné pastvě nebo chovu ryb, se mohou léčiva do půdy a vod dostá-

vat přímo. Sekundárně se léčiva do ŽP dostávají při úniku z průmyslu při jejich výrobě a 

zpracování (země třetího světa), nebo při nevhodné likvidaci nevyužívaných léčiv (vyha-

zování do komunálního odpadu). Dalším zdrojem kontaminace pro své bezprostřední okolí 

jsou i hřbitovy. Pohyb farmak v ŽP schematicky popisuje  

Obrázek 2. [11, 12, 13] 
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Obrázek 2: Pohyb farmak v ŽP (převzato a upraveno z [11, 12, 13]) 

2.1.1 Léčiva ve vodním prostředí 

Hlavním zdrojem rezidují léčiv v povrchových vodách (potoky, řeky, moře, oceány), jsou 

ČOV, případně přímé vypouštění splaškových vod přímo do recipientů. Dalším zdrojem 

kontaminace pak jsou skládkové vody, odkud mohou rezidua léčiv prosakovat až do spod-

ních vod. Posledním hlavním zdrojem kontaminace vod jsou pole hnojená mrvou 

z velkochovů dobytka, či čistírenským kalem. Následně se mohou z povrchových a pod-

zemních vod dostávat až do vod pitných. [14, 15, 16, 17, 18] 

2.1.2 Léčiva v sedimentech 

Jak již bylo řečeno, léčiva se mohou do půdy dostávat v zásadě třemi způsoby: 

 přímou kontaminací prostřednictvím hospodářských zvířat, 

 hnojením polí hnojem a čistírenským kalem, 

 adsorpcí z kontaminovaných vod, zavlažováním vodou z ČOV. 

Z půdy se následně dostávají do rostlin, které je mají schopnost ve svém těle akumulovat 

(karbamazepin, diklofenak, fluoxetin, propranolol). Rezidua přítomná v půdě mají také 

vliv na složení mikroflóry i živočichy v ní žijící [19, 20].  
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Při sorbování reziduí do půdy je také třeba brát v úvahu, že celosvětově se různé typy půd 

liší pH, složením jílů atd. Velký problém mohou představovat krajiny, které obecně trpí 

nedostatkem vod a voda z ČOV se zde využívá k zavlažování [21]. 

2.2 Hodnocení nebezpečnosti léčiv pro životní prostředí 

Vzhledem k tomu, že se jedná o bioaktivní látky, je nezbytné se jejich nebezpečností zabý-

vat. Toxicita jednotlivých léčiv pro cílové organismy je popsána velmi dobře. Toxikolo-

gická studie je nezbytná pro každou registraci LP a zkoumá toxikokinetiku, toxikodynami-

ku, akutní i chronické účinky léčiva na organismus. Co ovšem popsáno dost dobře není, 

nebo jen velmi omezeně, je ekotoxicita daného LP. Ekotoxikologická studie zahrnuje popis 

osudu (vstup, pohyb mezi jednotlivými složkami) v ŽP, posouzení toxicity pro flóru, fau-

nu, mikroorganismy, zhodnocení biokumulace (přestup mezi trofickými úrovněmi) atd. 

[22, 23, 24] 

2.2.1 Fyzikálně-chemické vlastnosti léčivých přípravků 

Léčiva obecně zahrnují široké spektrum chemických sloučenin od látek nízkomolekulár-

ních až po proteiny, se zcela rozdílnými vlastnostmi. Stejně tak je tomu v případě, že pro-

jdou metabolismem nebo dále degradují (foto-degradace, bio-degradace) v prostředí.  

Mezi nejdůležitější fyzikálně-chemické vlastnosti ovlivňující potencionální nebezpečí pro 

ekosystém je jejich hydrofilní, či lipofilní charakter a s tím související jejich odbouratel-

nost. Z této základní charakteristiky pak lze do určité míry předpovědět stupeň nebezpečí 

daného xenobiotika pro ekosystém. Obecně je možné říct, že lipofilní látky představují 

vyšší míru nebezpečí oproti látkám hydrofilním. [11, 25]  

Základním parametrem, charakterizujícím lipofilitu látky je rozdělovací koeficient 

n-oktanol-voda (logKow) vyjadřující distribuci léčiv mezi organickou fází a vodnou fází. 

Tento koeficient je u léčiv vždy stanovován. Pro logKow platí, že čím vyšší hodnota, tím 

spíše se jedná o biokumulativní (lipofilní) látku, takto jsou uváděny sloučeniny s hodnotou 

logKow > 3. Problém tohoto koeficientu je, že se v reálných podmínkách (v ŽP) může 

hodnota tohoto koeficientu lišit od laboratorně stanovené hodnoty, především v závislosti 

na pH prostředí a složitosti matrice. Laboratorně bývá stanoven pro neionizované formy 

léčiva, v ŽP se však mohou léčiva vyskytovat i ve svých ionizovaných formách. [11, 25] 

Další vlastností, kterou většina léčiva vykazuje, je polymorfizmus. Tento pojem, v rozšíře-

ném významu ve farmacii znamená, že molekula může v závislosti na krystalizačních 

podmínkách vykrystalovat v různých polymorfech (různých krystalových formách). Jed-
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notlivé formy pak mohou mít velice rozdílné vlastnosti a ve výsledku i svou toxicitu vůči 

ŽP. [25, 26] 

Dalším parametrem, který může napovědět o chování léčiva v ŽP, je i hodnota disociační 

konstanty Ka (častěji uváděná ve formě záporného dekadického logaritmu – pKa). Z této 

hodnoty je pak možno předpovědět, v jaké formě se bude v daném prostředí léčivo vysky-

tovat (vliv pH a pKa na ionizaci léčiva) [11, 25]. 

Schopnost posoudit to jak se dané xenobiotikum bude sorbovat v různých matricích a di-

fundovat mezi nimi, je pro posouzení ekotoxicity nezbytné. Vhodným parametrem v tomto 

ohledu je distribuční koeficient Kp, který udává poměr koncentrace látky ve dvou fázích a 

to v biomase a vodě [11, 25]. 

2.2.2 Bioakumulační faktor (BAF), biokoncentrační faktor (BCF), biomagnifikace 

(bioobohacování, BMF) 

BAF, BCF a BMF jsou při posuzování biokumulace často používány a jsou definovány 

následovně: 

 Bioakumulační faktor (BAF) je dán poměrem kontaminující látky v živém orga-

nismu (příjem potravou a difuzí z okolního prostředí) k jeho koncentraci v životním 

prostředí v ustáleném stavu. Jednotkou BAF je pak kg·l
–1

. 

 Biokoncentrační faktor (BCF) je ekvivalent BAF a je dán poměrem kontaminující 

látky ve vodním organismu (difuze z okolního prostředí) k jeho koncentraci v okol-

ním prostředí (vodě) v ustáleném stavu. Jednotkou BCF je pak kg·l
–1

. 

 Biomagnifikace (bioobohacování, BMF) je proces, při němž se koncentrace konta-

minující látky zvyšují spolu s úrovněmi trofického řetězce. Biomagnifikační faktor 

(BMF) je pak dán poměrem koncentrace xenobiotika v živém organismu ke kon-

centraci v potravě. Jednotkou BMF pak je g·kg
–1

. [27, 28] 

2.2.3 Posouzení na základě předpokládané koncentrace v prostředí (Predicted Envi-

ronmental Concentration (PEC)) 

Evropská agentura pro léčivé přípravky ve svém ve svém průvodci z roku 2006 vydala 

doporučení stanovit hodnotu parametru PEC pro všechny nově registrovaná léčiva. Před-

povídaná environmentální koncentrace (PEC) je charakterizována jako pravděpodobná 

koncentrace toxikantu, která byla na základě matematických modelů pohybu látky odhad-

nuta pro hodnocené složky prostředí. [29] PEC hodnotí předpokládaný dopad na životní 

prostředí humánních léčiv prostřednictvím stupňovitého přístupu. Do fáze II. však postupu-
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je látka pouze v případech, je-li PEC ≥ 10 ng·l
–1

, nebo je hodnota logKow > 4,5. Vzhledem 

k tomu, že tento systém nezahrnuje vysoce aktivní látky s účinností již pod 10 ng·l
–1

 byl 

navržen systém MOA (mode of action), který v několika základních krocích posuzuje ne-

bezpečnost dané substance pro ŽP. V prvním kroku zkoumá toxikologické vlastnosti dané 

substance a mechanismus jejího působení. V druhém kroku sleduje, zda není sloučenina 

substrátem/ inhibitorem/ aktivátorem některého enzymu a zároveň do jaké míry je podobný 

receptor cílové skupiny živočichů s dalšími živočichy (ryby, bezobratlí). Třetím krokem je 

posouzení jednotlivých drah, které daná látka ovlivňuje (dělení a proliferaci buňky, hor-

monální, reprodukční, imunologické a neurologické účinky, fotosyntézu a další). Jestliže 

jsou tato kritéria splněna, tedy je potvrzena akutní/chronická toxicita dané látky; je popsán 

mechanismus účinku a ovlivnění některé z metabolických drah či jiných fyziologických 

projevů organismu, má daná látka vysoké riziko být nebezpečná i pro ŽP. [30, 31]  

2.2.4 Rámcová směrnice o vodě (2000/60/ES) 

Rámcová směrnice o vodě je hlavním politickým nástrojem EU pro nastavení strategií 

v boji proti znečištění vody, včetně opatření na postupné snižování emisí chemických lá-

tek. Definuje prioritní látky, které jsou uvedeny na tzv. „watch listu". Na něm je v nové 

aktualizované verzi z roku 2013 uvedeno již 45 polutantů, mezi nimi se vyskytují také tři 

léčiva a to: 17α-ethinylestradiol (EE2), 17β-estradiol (E2) a diklofenak. Směrnice ukládá 

jednotlivým zemím EU již do roku 2018 předložit strategii monitoringu a eliminace uve-

dených látek z ŽP a do roku 2027 dosáhnout stanovených limitů pro jejich vypouštění. [32] 

2.3 Steroidní hormony 

Hormony jsou specifickou skupinou látek, které působí na organismus již ve velmi nízkých 

koncentracích ≤ 10 ng·l
–1

 a nesplňují tak limit pro posuzování dle stupně II. dle PEC, viz 

kapitola 2.2.3, přesto jsou pro ŽP prokazatelně nebezpečné, patří do skupiny látek tzv. en-

dokrinních disruptorů, tedy látek ovlivňujících syntézu, sekreci, transport, vazbu a rozklad 

přirozených hormonů, které se v těle podílejí na udržení homeostázy, reprodukci, vývinu 

nebo chování organismu. Obecně platí, že estrogeny nejsou těkavé, jejich rozpustnost ve 

vodě je nízká několik mg.l
-1

, a jejich hodnoty logKow se mění v rozmezí od 2,45 po 4,01. 

Ve vodním prostředí jsou neionizované, hodnota pKa ~ 10. [28, 30, 31]  

2.3.1 Zástupci  

Steroidní hormony mají charakteristické uspořádání čtyř cykloalkanových kruhů (steranu); 

jsou to sloučeniny odvozené od cholesterolu. Steroidní hormony se vzájemně liší substi-
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tuenty navázanými v některých polohách skeletu. Mezi steroidní hormony patří: glukokor-

tikoidy, mineralokortikoidy, androgeny, estrogeny, a progesterony. Nejvýznamnější skupi-

nou jsou estrogeny. Ty můžeme dále dělit na: 

 přírodní – estron (E1), 17α-estradiol (αE2), 17β-estradiol (βE2) a estriol (E3), 

 syntetické – jejichž nejvýznamnějším zástupcem je 17α-ethinylestradiol (EE2), kte-

rý je využíván především v antikoncepčních preparátech. 

Jejich vzorce a základní vlastnosti uvádí Tabulka 4. [13, 30]  
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Tabulka 4: Zástupci steroidních hormonů a jejich vlastnosti [33, 34]  

Název Vzorec Vlastnosti 

Estron  

(E1) 

 

Mr = 270,4 g·mol
–1

 

pKa = 10,5 

logKow = 3,13 

Estradiol; 

Beta-Estradiol; 

17β-Estradiol 

(E2) 

 

Mr = 272,4 g·mol
–1

 

pKa = 10,6 

logKow = 4,01 

17α-Ethinylestradiol 

(EE2) 

 

Mr = 296,41 g·mol
–1

 

pKa = 10,4 

logKow = 3,67 

Estriol 

(E3) 

 

Mr = 288,4 g·mol
–1

 

pKa = 10,4 

logKow = 2,45 

2.3.2 Vliv na ŽP 

Lidská populace 7 miliard lidí vyprodukuje ročně okolo 30 000 kg přírodních hormonů 

(E1, E2, E3) a dalších 700 kg syntetického EE2 jen prostřednictvím antikoncepčních pilu-
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lek. Ještě vyšší produkce je způsobena chovem hospodářských zvířat zde se množství od-

haduje na 83 000 kg za rok jen pro EU a USA [35]. 

Steroidní hormony byly detekovány ve všech matricích ŽP (vody, sedimenty). Zdroje kon-

taminace jsou ČOV, které doposud nejsou schopny tyto látky dokonale eliminovat. Dru-

hým zdrojem jsou velkochovy dobytka. Hospodářská zvířata produkují hormony přirozeně, 

ale může se stát, že v některých státech mohou být stále ještě steroidy přidávány do krm-

ných směsí z důvodu regulace (zvýšení rychlosti) růstu svalové hmoty těchto zvířat [35].  

Při analýze vod pocházejících z farem byly detekovány koncentrace steroidů od 7,4–

1267 ng·l
–1

 což je mnohem více než u odpadních vod kde se koncentrace pohybují v řádu 

desítek ng·l
–1

 [36]. Prostřednictvím velkochovů se pak dostávají až do vod podzemních, 

kde byly detekovány až hloubkách 32 m [37]. Hnojení hnojem z velkochovů dobytka a 

čistírenským kalem jsou považovány za hlavní zdroje kontaminace ŽP. V digestátu který 

vzniká v bioplynových stanicích a který se následně využívá k účelům hnojení byly de-

tekovány koncentrace až 1478 ng·g
–1

 [35]. Následně se mohou dostávat i do zásob pitné 

vody, kde byly detekovány v koncentracích až 28 ng·l
–1

 [38]. V Číně byly estrogenní látky 

detekovány v 53 z 62 úpraven pitných vod. Nejvyšší naměřená koncentrace zde byla 

17 ng·l
–1

 (E2). Nadměrný příjem estrogenních látek může znamenat problém i pro lidi, kde 

je spojován se zvýšeným rizikem rakoviny prsu u žen, poklesem počtu spermií a feminiza-

cí mužů [35]. 

Vysoká účinnost steroidních hormonů na člověka, je již relativně dobře popsána; ekotoxi-

kologické studie popisující vliv na ostatní organismy, jsou na tom o poznání hůře. 

Pro EE2 byl již v roce 1999 popsán prokazatelný vliv na vodní organismy, u kterých do-

chází k předčasné produkci proteinu vitellogeninu (VTG) a jeho zvýšená hladina v součas-

nosti slouží jako ukazatel kontaminace EE2. Následně bylo prokázáno, že na produkci 

VTG má vliv i koncentrace pod 1 ng·l
–1

, což má za následek zhoršenou kvalitu vajíček 

i spermií a toto následně vede k feminizaci samčích jedinců. [28] 

Dále byl prokázán vliv EE2 na složení zooplanktonu tj. organismů, u nichž není vyvinut 

nervový systém. Z výsledků studie je patrno, že na zooplankton má vliv především délka 

expozice, tj. i nízká koncentrace v dlouhodobém měřítku. Dalším následkem může být 

ovlivnění dalších trofických úrovní, pro které je plankton potravou. [39] 

Bylo prokázáno, že estrogeny mají pro ježovky teratogenní účinky a to především estradi-

ol. [40] 

Dále byl prokázán vliv EE2 spolu s dalším endokrinním disruptorem (EDS) bisfenolem A 

na enzymatický systém larev pakomára Chironomus riparius. [41] 



UTB ve Zlíně, Fakulta technologická 27 

 

Pro EE2 bylo při koncentracích 5 ng·l
–1

 u mušlí Lampsilis fasciola prokázáno snížení 

energetických zásob glykogenu, glukózy a několika mastných kyselin, tedy látek, jež moh-

ly být využity pro růst nebo reprodukci. Byly také změněny některé části tkáně jejich žá-

ber. [42] 

U EE2 při koncentracích 100 ng·l
–1

 byly především u samečků dánia pruhovaného (Danio 

rerio) pozorovány změny v odpovědích buňky na poškození DNA (DNA reparace) v tzv. 

procesu NER (oprava vystřižením nukleotidů, nucleotide excision repair, NER). Tyto 

změny jsou spojovány s rizikem karcinogeneze. [43] 

Dalším známým případem negativních účinků EE2 je ovlivnění reprodukčních schopností 

ryby medaky japonské (Oryzias latipes). Pro medaku japonskou byla provedena také kom-

plexnější studie testující směs estrogenu a jeho antagonistů, letrozolu (hormonálního léči-

vého přípravku využívaného na léčbu nádorového onemocnění prsu) a tamoxifenu (an-

tiestrogenu). Z výsledků vyplynulo, že v přítomnosti antagonisty sice mohlo dojít ke sníže-

ní koncentrace biomarkeru VTG, negativní vliv na reprodukční schopnosti se však nezlep-

šil, ba naopak v některých případech došlo k dalšímu zhoršení. Tento fakt poukazuje na 

komplexnost celé ekotoxikologické problematiky a nezbytnost provádění komplexnějších 

studií. [44] 

Při expozici EE2 u střevle potoční (Pimephales promelas) byly prokázány negativní účin-

ky na samce již od koncentrací 1 ng·l
–1

 a od 3 ng·l
–1

 pro samice, celkově se snižovala re-

produkční schopnost a u samic počet vajíček [45]. 

Studie testující účinky EE2 u fundulů mumiových (Fundulus heteroclitus) zase částečně 

objasnila ovlivnění steroidní signalizace což má za následek snížení plodnosti těchto ryb 

[46]. 

U nadměrné konzumace fytoestrogenů byly také pozorovány negativní účinky u některých 

savců. Například u ovcí došlo k narušení reprodukčních schopností, u krav k morfologic-

kým změnám struku a barvy vulvy. Dalším negativním účinkem je změna očního tlaku 

u kočkovitých šelem v důsledku konzumace progesteronu a estrogenu. [35] 

Tento výčet ilustruje jen část již popsaných a zdokumentovaných vlivů steroidních hormo-

nů na velké množství živočichů a to na všech trofických úrovních.  

Letální koncentrace LC50 a účinná koncentrace EC50 se u E1, E2, EE2 a E3 u různých bez-

obratlých mění v rozmezí 0,1–10 mg·l
–1

 respektive 0,01–4,15 mg·l
–1

. Což je mnohem více 

než pozorujeme ve znečištěných vodách. Byla však zaznamenána existence ekotoxikolo-

gického rizika pro vodní organismy (založená na analýze skutečných matric) způsobená 

EE2 a E2. Vzhledem k tomu, že EE2 způsobuje nepříznivý účinek na některé bezobratlé na 
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úrovni ng·l
–1

, což je značně znepokojivé vzhledem k tomu, že se koncentrace na některých 

místech pohybují v jednotkách ng·l
–1

 a u zdrojů kontaminace jsou koncentrace ještě mno-

hem vyšší. Lze tak říci, že estrogeny představují reálné riziko pro vodní organismy. [28] 

Studium samotných steroidních hormonů však není dostačující, s ohledem na fakt, že se 

z těla uvolňují jako konjugáty (metabolity II. fáze biotransformace), které mohou být v ŽP 

přítomny v podobných koncentracích jako původní látky a o biologické aktivitě těchto 

konjugátů nejsou známy žádné informace. Další neznámou je pak vzájemné působení 

s ostatními xenobiotiky. [28, 30] 

2.4 Antibiotika (ATB) 

ATB jsou další významnou skupinou látek, které vyvolávají nežádoucí efekt v ŽP již při 

velmi nízkých koncentracích. Antimikrobiální látky představují jednu z nejrizikovějších 

skupin léčiv ohrožujících ŽP. Představují až jednu třetinu předepisovaných farmak. Jsou 

často ordinovány zbytečně, bez znalosti původce onemocnění, epidemiologické situace atd. 

To vše vede k tvorbě rezistentních mikrobů. Velký nárůst spotřeby antibiotik také zazna-

menáváme u hospodářských zvířat. V tomto odvětví se předpokládá nárůst spotřeby do 

roku 2030 oproti roku 2010 až o 67 %. [47] 

Jejich největším nebezpečím při stále přítomné nízké koncentraci je vytvoření rezistence 

patogenních mikroorganismů vůči antibiotiku. Přestože se o problému ví již delší dobu, 

větší pozornost se mu věnuje až v posledních letech.  

Produkce ATB se odhaduje ve stovkách tisíc tun ročně. Přesná celosvětová statistika však 

chybí. Jedná se však o nejpředepisovanější skupinu humánních léčiv, ve veterinární medi-

cíně, jde o více než 70 % všech spotřebovaných léčiv. [8]  

Jejich celosvětový monitoring o spotřebě opět chybí. Pro Evropskou unii (EU) a Evropský 

hospodářský prostor (EHP) však byla vytvořena databáze s názvem European Surveillance 

of Antimicrobial Consumption Network (ESAC-Net), která údaje o antimikrobiální spotře-

bě v těchto zemích od roku 2001 shromažďuje a analyzuje [48]. 

2.4.1 Rezistence ATB 

Rezistence vůči antibiotikům je adaptivní genetický rys mikroorganismů, který jim umožní 

přežít i v přítomnosti antibiotika v terapeutické koncentraci (MIC), která by za normálních 

okolností vedla k inhibici nebo zničení tohoto mikroorganismu. Na tento jev má vliv, 

zejména nadměrné a nevhodné používání antibiotik u lidí a zvířat a jejich následný výskyt 

v ŽP.  
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V průběhu let došlo k vytvoření rezistentních patogenních bakterií, z nichž některé již ne-

reagují na léčbu antibiotiky, včetně antibiotik širokospektrálních, a vznikají tak nevyléči-

telné infekce (např. okolo 80 % kmenů Staphylococcus aureus, je v dnešní době rezistentní 

vůči penicilinu, kterým byly dříve úspěšně léčeny). 

Jedná se o rostoucí problém zejména v rozvojových zemích, kde jsou zdravotnické, sociál-

ní a ekonomické podmínky obecně horší. Nicméně, současná mezikontinentální migrace 

vytváří nové příležitosti pro rychlé šíření antibiotické rezistence v celosvětovém měřítku. 

Odhaduje se, že celosvětově má rezistence vůči ATB za následek úmrtí až 700 000 lidí, 

z čehož zhruba 25 000 úmrtí připadá na EU a 23 000 na USA. V případě neřešené infekce 

odolné vůči antibiotikům by mohlo v roce 2050 každý rok umírat okolo 10 milionů lidí na 

celém světě, z čehož připadá 390 000 úmrtí na Evropu, viz Obrázek 3.  

[48, 49, 50, 51, 52, 53]  

 

Obrázek 3: Výhled do roku 2050 – počty úmrtí na infekční onemocnění v souvislosti 

s rezistencí bakterií na antibiotika (převzato z [51]) 

2.4.2 Zástupci ATB 

Mezi nejčastějšími ATB, jejichž rezidua se nacházejí v ŽP, jsou: tetracykliny (TCs), peni-

ciliny (PEs), sulfonamidy (SAs), makrolidy (MAs), aminoglykosidy (AMs) a fluorochino-

liny (FQs). Základní struktury uvedených skupin a typické fyzikálně-chemické vlastnosti 

sumarizuje Tabulka 5. [28]  
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Tabulka 5: Přehled a základní vlastnosti vybraných ATB [28, 33, 34]  

Název Vzorec Vlastnosti 

Chinolony 

 

Mr ~ 173,2 g·mol
–1

 

(bez substituentů) 

pKa = 6,9–8,6 

logKow = –1,0–1,6 

Sulfonamidy 

 

Mr ~ 78,1 g·mol
–1 

(bez substituentů) 

pKa = 4,5–10,6 

logKow = –0,1–1,7 

Tetracykliny 

 

Mr ~ 444,4 g·mol
–1 

(bez substituentů) 

pKa = 10,4 

logKow = –1,3–0,005 

Peniciliny 

 

Mr ~ 243,3 g·mol
–1 

(bez substituentů)
 

pKa = 2,7 

logKow = 0,9–2,9 
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Název Vzorec Vlastnosti 

Erythromyciny 

 

Mr ~ 733,9 g·mol
–1 

(bez substituentů) 

pKa = 7,7–8,9 

logKow = 1,6–3,1 

Streptomyciny 

 

Mr ~ 581,6 g·mol
–1 

(bez substituentů) 

pKa = 6,9–8,5 

logKow =  

–8,1– (–0,8) 

 

 Fluorochinolony (FQs) jsou antimikrobiální látky účinné pro léčbu širokého spektra 

bakteriálních infekcí. Používají se jak v humánní tak i veterinární medicíně. FQs 

mají velmi nízké hodnoty Henryho konstanty, což má za následek nepatrné vypařo-

vání. Hodnoty logKow se pro jednotlivé FQs liší až o 5,5, jejich medián je 2,5. 

Nicméně, bylo zjištěno, že mají vysokou afinitu ke kalům, sedimentům i půdě. 

Kromě toho jsou mírně rozpustné ve vodě a řadíme je mezi amfoterní sloučeniny. 

FQs jsou v životním prostředí relativně stabilní vůči hydrolýze. Primárně jsou de-

gradovány pomocí fotolýzy. Nicméně jde o poměrně pomalý proces, s ohledem na 

jejich sorpci ve vodních sedimentech. [28, 54]  

 Tetracykliny (TC) jsou širokospektrální ATB, účinné proti řadě mikroorganismů, 

jako jsou např. mykoplazmata nebo bakterie rodu Chlamydia. Stejně účinné jsou 

také na řadu gram-pozitivních i gram-negativních bakterií. TC i jejich degradační 

produkty jsou biologicky aktivní sloučeniny, obzvláště toxické jsou pro mikroorga-

nismy přítomné v aktivovaném kalu. V molekulách tetracyklinů je přítomno něko-

lik funkčních skupin a náboj molekuly závisí na pH roztoku. TC jsou relativně sta-
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bilní v kyselém prostředí. V kyselém i zásaditém prostředí jsou schopny vytvářet 

soli. Obecně o nich lze říci, že jsou mírně rozpustné ve vodě, avšak rozpustnost od-

povídajících hydrochloridů je mnohem větší. Nejsou těkavé, ale jsou fotodegrada-

bilní. [28, 55]  

 Sulfonamidy (SAs) jsou syntetická bakteriostatická, širokospektrální ATB použí-

vaná proti většině gram-pozitivních a mnoha gram-negativních mikroorganismům. 

Jsou také amfoterní a obecně fungují jako slabé kyseliny při fyziologickém rozmezí 

pH. Proto jsou obvykle uváděny jako sodné soli, které mají vyšší rozpustnost, se 

zvyšujícím se pH. SAs jsou polární ve vodě poměrně rozpustné sloučeniny, odolné 

vůči biodegradaci, rozkladu i hydrolýze, proto mohou být považovány za perzis-

tentní sloučeniny. [28, 56]  

 Aminoglykosidy (AMs) jsou přirozeně se vyskytující látky, které produkují akti-

nomycety rodů Streptomyces nebo Micromonospora. Tyto látky vykazují bakteri-

cidní aktivitu proti gram-negativním aerobním i některým anaerobním bakteriím. 

AMs jsou dobře rozpustné ve vodě, relativně nerozpustné v tucích, vykazují zvýše-

nou antimikrobiální aktivitu v alkalickém prostředí. Jsou silně polární, pozitivně 

nabité a metabolicky stabilní sloučeniny (jsou vylučovány močí v nezměněné po-

době), jsou náchylné k fotodegradaci. [28, 57]  

 Peniciliny (PEs), jde o beta-laktamová ATB, podobně jako AMs, představují anti-

biotika přírodního původu (např., látky produkované plísněmi rodu Penicillium). 

Obecně platí, že mají baktericidní aktivitu, vynikající distribuci po celém těle, níz-

kou toxicitu a dobrou účinnost proti infekcím, které způsobují bakterie citlivé na ta-

to ATB. Tato skupina představuje jednu z nejvíce používaných ATB. Nicméně, 

vzhledem k jejich nízké stabilitě, bývají jen zřídka v životním prostředí stanoveny. 

Jsou rozpustné ve vodě a nejsou těkavé. [28, 58]  

 Makrolidy (MAs) jsou širokospektrální ATB, která patří k nejčastěji používaným 

ATB proti většině patogenním gram-pozitivním a některým gram-negativním bak-

teriím. MAs jsou obecně slabé báze, v kyselinách jsou nestabilní. [28, 59]  

2.4.3 Vliv na ŽP 

Jejich koncentrace v ŽP se pohybuje řádově od ng·kg
–1

(l) až po mg·kg
–1

(l). Většina studií 

týkajících se výskytu ATB v ŽP je zaměřena na jejich přítomnost ve vodách, avšak velká 

část veterinární produkce určená pro hospodářská zvířata je vylučována přímo do půdy 

(pastviny, venkovní chovy) a informace o této kontaminaci jsou omezené nebo chybí. 
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Z prozatím provedených studií se nedá udělat jeden závěr. Vždy záleží na konkrétním 

ATB, organismu i provedení testu. [28] 

2.5 Léčiva určená k léčbě kardiovaskulárních onemocnění 

U této skupiny léčiv se v příštích letech očekává výrazný nárůst jejich spotřeby s ohledem 

na stárnutí populace a na fakt, že onemocnění kardiovaskulárního systému především hy-

pertenze patří k takzvaným civilizačním nemocem 21. století. [28] 

2.5.1 Zástupci 

Mezi nejužívanější skupiny léčiv z této kategorie patří: 

 blokátory vápníkového kanálu,  

 beta-blokátory,  

 inhibitory ACE (enzymu angiotenzin-konvertázy), 

 inhibitory angiotenzinu II. 

Významné představitele těchto skupin (z hlediska ŽP) a jejich základní vlastnosti shrnuje 

Tabulka 6. [28] 

https://cs.wikipedia.org/wiki/Angiotenzin
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Tabulka 6: Zástupci antihypertenziv a jejich vlastnosti [28, 33, 34]  

Název Vzorec Vlastnosti 

Propranolol 

 

Mr = 259,3 g·mol
–1

 

pKa = 9,53 

logKow = 3,48 

Diltiazem 

 

Mr = 414,5 g·mol
–1

 

pKa = 8,94 

logKow = 2,70 

Verapamil 

 

Mr = 454,6 g·mol
–1

 

pKa = 8,92 

logKow = 3,79 

2.5.2 Vliv na ŽP 

Zástupci uvedení v tabulce (Tabulka 6) s ohledem na logKow mohou mít biokumulační 

charakter, avšak díky jejich hodnotě pKa se budou v ŽP nacházet ve formě kationtů, které 

budou různě interagovat na základě různého složení fosfolipidové membrány u jednotli-

vých organismů. [28] 

Nejvíce sledovanou skupinou této kategorie jsou beta-blokátory a to především proprano-

lol, metoprolol a atenolol. Jednotlivé studie poskytují relativně odlišné výsledky jejich pů-

sobení na organismy. Co lze však obecně říci je, že z vodních organismů jsou na ně nejcit-

livější řasy a s trofickými úrovněmi citlivost klesá. Lze také konstatovat, že na základě 
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dosud provedených studií beta-blokátory sice vodní organismy prokazatelně ovlivňují, ale 

představují spíše menší hrozbu. Ve studii, ve které byl sledován vliv beta-blokátorů (pro-

pranololu, metoprololu a nadololu) na půdní bakterie Arthrobacter globiformis, nebyl po-

zorován žádný vliv na tyto mikroorganismy, v testovaných koncentracích do 100 mg·l
–1

. 

Co však chybí je provedení komplexních studií a posouzení jejich toxicity v přítomnosti 

dalších xenobiotik a jejich chronické působení na jednotlivé organismy. [28, 60]  

2.6 Neuroaktivní látky (antiepileptika, antidepresiva) 

Jedná se o skupinu léčiv velmi často předepisovaných. Mezi různými typy antidepresiv 

jsou nejpopulárnější selektivní inhibitory zpětného vychytávání serotoninu (SSRI), které 

mají schopnost ovlivňovat koncentraci serotoninu v nervových synapsích. Podle zprávy 

OECD z roku 2011, je spotřeba těchto farmak ve všech zemích v posledním desetiletí 

o 60 % vyšší. Jen v roce 2007 byla spotřeba antidepresiva (amitriptylinu) v nemocnicích 

34 836 tun. [28, 61, 62, 63]  

Nejvýznamnější antiepileptikum karbamazepin se používá v humánní medicíně především 

k léčbě epilepsie. Toto onemocnění je považováno za druhé nejčastější onemocnění cent-

rálního nervového systému po cévní mozkové příhodě. Kromě toho se tato látka používá 

k léčbě neuralgie trigeminu a jako psychotropní léčivo. V roce 2001 byl karbamazepin 

jedním z nejvíce používaných léčiv v Německu (88 t za rok). Ve Spojených státech se pro-

dej karbamazepinu také pohyboval v desítkách tun ročně (43 tun v roce 2000; 34 tun v roce 

2003). [63] 

2.6.1 Zástupci  

Selektivní inhibitory zpětného vychytávání serotoninu (SSRI):  

 fluoxetin (Prozac),  

 paroxetin,  

 sertralin, 

 norfluoxetin. 

Antiepileptika: 

 karbamazepin. 

Nejvýznamnější zástupce z hlediska ŽP a jejich základní vlastnosti sumarizuje Tabulka 7. 

[28] 
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Tabulka 7: Zástupci neuroaktivních látek a jejich vlastnosti [28, 33, 34]  

Název Vzorec Vlastnosti 

Karbamazepin 

 

Mr = 236,3 g·mol
–1

 

pKa = 13,90 

logKow = 2,45 

Paroxetin 

 

Mr = 329,1 g·mol
–1

 

pKa = 10,30 

logKow = 1,37 

Fluoxetin 

 

Mr = 309,3 g·mol
–1

 

pKa = 10,07 

logKow = 4,05 

Sertralin 

 

Mr = 305,1 g·mol
–1

 

pKa = 9,50 

logKow = 2,88 
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Název Vzorec Vlastnosti 

Norfluoxetin 

 

Mr = 295,3 g·mol
–1

 

pKa = 9,06 

logKow = 5,25 

2.6.2 Vliv na ŽP 

Všechny léky ze skupiny SSRI jsou bazické sloučeniny, jejich pKa jsou v rozsahu 9,1–

10,5. Nejčastěji detekované jsou paroxetin, karbamazepin, fluoxetin a sertralin. Jsou de-

tekovány v řekách, na ČOV, v potocích, sedimentech, mořích a v podzemních vodách 

v koncentracích pg·l
–1

 až ng·l
–1

. Ve vodách s vysokým pH, se vyskytují v neutrální formě, 

zatímco ve vodách s nízkým pH ve formě iontové. [61, 62]  

U živočichů se ukládají především v mozku, játrech a plazmě. U výpustí z ČOV (Kanada) 

byly detekovány koncentrace okolo 1 µg·g
–1

. Antidepresiva mají významný vliv na různé 

trofické úrovně necílových organismů, jako jsou řasy, rostliny, bezobratlí a obratlovci. 

Bioakumulace u ryb byla prokázána taktéž. [61, 64]  

Fluoxetin byl zjištěn v tkáni mušlí (Elliptio complanata) v koncentraci 79,1 ng·g
–1

. Citalo-

pram v plazmě pstruha duhového a živorodky duhové nalezen nebyl, avšak karbamazepin 

zde byl detekován v koncentraci 2,3 ng·g
–1 

[64].  

Karbamazepin byl v těle hlemýždě Planorbid sp. stanoven v koncentraci 1,2 ng.kg
-1

 

a v perifytonu pak v koncentraci 0,62 ng·kg
–1 

[65].  

Karbamazepin je relativně lipofilní sloučenina (logKow 2,45) odolná proti degradaci ve 

sladké vodě. Obvykle je stanována v odpadních a povrchových vodách v koncentracích od 

60 ng·l
–1

 do 6,3 µg·l
–1

; účinnost odstranění se pohybuje okolo 7–8 %. Také zde bylo pro-

kázáno „předávání“ mezi jednotlivými trofickými úrovněmi: zelené řasy-korýši-žahavci. 

[28, 65, 66]  

Neuroaktivní látky jsou jedny z nejvíce ekotoxických léčiv. Studie ukázaly, že i nízké hla-

diny těchto látek mohou vyvolat biologické účinky na vodní organismy, jako je inhibice 

reprodukce a fyziologického vývoje, ovlivnění reakce na stres, mají také vliv na pohyb ryb 

i bezobratlých. [65, 67]  
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Podle literatury, fluoxetin vykazuje největší akutní toxicitu mezi humánními léčivy (EC50 

NS-zelené řasy: 0,031 mg.l
-1

; Daphnia sp.: 0,94 mg.l
-1

; Pimephales promelas: 705 mg.l
-1

) 

[28].  

Co u těchto látek obvykle opět chybí, jsou rozsáhlejší ekotoxické testy zkoumající jejich 

účinky v přítomnosti dalších xenobiotik, případně účinky jejich degradačních produktů atd.  

2.7 Analgetické a protizánětlivé léky  

Nesteroidní protizánětlivé léky (NSAID) jsou používány jako léky proti bolesti ve veteri-

nární medicíně i humánní medicíně. Jsou jednou z nejužívanějších skupin léčiv na světě. 

Jsou prodávány ve velkém množství bez lékařského předpisu. [28, 63] 

2.7.1 Zástupci 

Nejrozšířenější NSAID a jejich základní vlastnosti uvádí tabulka, viz Tabulka 8.  
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Tabulka 8: Zástupci NSAID a jejich základní vlastnosti [28, 33, 34]  

Název Vzorec Vlastnosti 

4-aminoantipyrin 

(ampyron) 

 

Mr = 203,2 g·mol
–1

 

pKa = 4,94 

logKow = 0,46 

Paracetamol 

(acetaminofen) 

 

Mr = 151,2 g·mol
–1

 

pKa = 9,38  

logKow = 0,46 

Kyselina  

acetylsalicylová 

 

Mr = 180,2 g·mol
–1

 

pKa = 3,49  

logKow = 1,20 

Aminofenazon 

 

Mr = 231,3 g·mol
–1

 

pKa = 5,00  

logKow = 1,00 
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Název Vzorec Vlastnosti 

Fenazon 

 

Mr = 188,2 g·mol
–1

 

pKa = 1,40 

logKow = 0,38 

Kodein 

 

Mr = 299,4 g·mol
–1

 

pKa = 8,21  

logKow = 1,19 

Diklofenak 

 

Mr = 318,1 g·mol
–1

 

pKa = 4,15  

logKow = 4,40 

Fenoprofen 

 

Mr = 242,3 g·mol
–1

 

pKa = 4,50  

logKow = 3,10 
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Název Vzorec Vlastnosti 

Hydrokodon 

 

Mr = 299,4 g·mol
–1

 

pKa = 8,23 

logKow = 1,20  

Ibuprofen 

 

Mr = 206,3 g·mol
–1

 

pKa = 4,91 

logKow = 3,70 

Indometacin 

 

Mr = 257,8 g·mol
–1

 

pKa = 3,80 

logKow = 3,11 

Ketoprofen 

 

Mr = 206,3 g·mol
–1

 

pKa = 4,45 

logKow = 3,12 
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Název Vzorec Vlastnosti 

Kyselina  

mefenamová 

 

Mr = 241,3 g·mol
–1

 

pKa = 3,89  

logKow = 5,33 

Naproxen 

 

Mr = 230,3 g·mol
–1

 

pKa = 4,15  

logKow = 3,18 

Propyfenazon 

 

 

Mr = 230,3 g·mol
–1

 

pKa = 5,50 

logKow = 1,70 

2.7.2 Vliv na ŽP 

Koncentrace NSAID v životní prostředí je obvykle velmi nízká (ng·l
-1

až g·l
-1

). Diklofe-

nak, ibuprofen, naproxen a kyselina acetylsalicylová bývají detekovány na přítocích ČOV 

v koncentraci > 1 g·l
-1

; avšak koncentrace v povrchových vodách, jsou mnohem nižší. 

[28] 

LogKow pro NSAID se pohybuje v rozmezí od 0,38 pro antipyrin až po 5,33 pro mefena-

movou kyselinu. A obecně tak mají mít bioakumulační potenciál. V případě většiny 

NSAID, to není tak jednoznačné, v závislosti na pH prostředí se tato hodnota výrazně mě-

ní. Například logKow diklofenaku v neutrální formě, je 4,1, zatímco pro sodnou sůl diklo-

fenaku je tato hodnota (logKow) 1,6. V případě ibuprofenu jsou tyto hodnoty 3,5 a 1,0, 
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v daném pořadí. Řada NSAID podléhá fotodegradaci i mikrobiální degradaci. Studie 

o jejich bioakumulaci a studiu jejich degradačních produktů většinou chybí. [28, 68]  

Ve studii Schwaiger et al. (2004) sledovali koncentraci diklofenaku v plazmě a žluči pstru-

ha duhového. Ukázalo se, že látky jako diklofenak, naproxen a ibuprofen byly 

v testovaném organismu i metabolizovány, protože byly vedle parentní látky detekovány 

i jejich metabolity (konjugáty). Byla stanovena hodnota BCF pro diklofenak (4,9). [69] 

V jiné studii bylo testováno, zda jsou NSAID biokoncentrovány v těle pstruha duhového. 

Stanovené hodnoty BCF se pohybovaly od 320 až po 2 300. Z výsledků této studie vyply-

nulo, že látky ze skupiny NSAID (naproxen, ibuprofen, diklofenak) mohou podléhat bio-

koncentraci nebo biokumulaci v rybách. [67]  

Obecně platí, že NSAID nevykazují vysoký toxický vliv na testované organismy. V testech 

s Daphnia magna (hrotnatka velká) na základě měření inhibice mobility v průběhu 48h 

expozice byla nejnižší hodnota EC50 pro diklofenak 22,4 mg·l
-1

, střední hodnoty pro aspi-

rin a ibuprofen 88,1–108,0 mg·l
-1

, pro naproxen byla nejvyšší a to 166,3–174,0 mg·l
-1

. [70, 

71, 72] 

V testech s řasou Desmodesmus subspicatus založeném na měření inhibice růstu v průběhu 

3. denní expozice byla nejnižší hodnota EC50 pro diklofenak 72,0 mg·l
-1

, pro ibuprofen, 

naproxen a kyselinu acetylsalicylovou byly hodnoty > 100 mg·l
-1 

[71, 72].  

V testech s Lemna minor (okřehek menší) založených na měření inhibice růstu během 

7 denní expozice byla ze třídy nesteroidních protizánětlivých léčiv stanovena hodnota 

EC50 pro diklofenak (7,5 mg.l
-1

) [28, 73].  

V testech s bakteriemi Vibrio fischeri, které jsou založeny na srovnání bioluminiscence 

mořských planktonních bakterií před a po expozici toxické látce, byla zjištěna hodnota 

EC50 (diklofenak) 11,45 mg.l
-1 

[28].  

Testy chronické toxicity jsou většinou zaměřovány na diklofenak. Ale dále se například 

uvádí, že kyselina acetylsalicylová může mít vliv na reprodukci D. magna a Daphnia lon-

gispina při koncentraci 1,8 mg.l
-1 

[28]. Studie chronické toxicity provedené s diklofenakem 

u dania pruhovaného a pstruha duhového poukazují na histopatologické účinky, renální 

poškození, změny žáber, poškození ledvin a viscerální dnu [28, 69]. Ve studii Oaks et al. 

[74] bylo působení diklofenaku spojováno se snížením populací supa afrického, u kterého 

vyvolával selhání ledvin a viscerální dnu.  

Existuje jen málo studií zabývajících se účinky toxicity směsi NSAID. V testu s řasou 

Desmodesmus subspicatus a hrotnatkou velkou (Daphnia magna) byla testována směs 

diklofenaku a ibuprofenu a ukázalo se, že tyto látky ve směsi mají synergický účinek. [72] 
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3 ANALÝZA LÉČIV V ŽIVOTNÍM PROSTŘEDÍ 

Stanovení léčiva v ŽP vzhledem k jeho nízké koncentraci a komplexnosti matrice je po-

měrně obtížný úkol a zdaleka ne pro všechna léčiva byly vyvinuty spolehlivé analytické 

metody (AM).  

Nejběžnější analytickou metodou pro stanovení léčiv v různých matricích je kapalinová 

chromatografie (LC) s hmotnostně-spektrometrickou koncovkou (LC/MS, případně 

LC/MS/MS), ale používá se i plynové chromatografie (GC) s hmotnostně spektrometric-

kou detekcí (GC/MS případně GC/MS/MS) nebo je možno využít i infračervené spektro-

metrie (IR) [11, 75, 76]. V komplexních matricích však dochází k častému rušení signálu a 

proto je nezbytná úprava vzorku před analýzou. Zde je nejběžnější extrakce tuhou fází (so-

lid phase extraction, SPE) případně extrakce kapalina-kapalina (liquide-liquide extraction, 

LLE). Vzhledem k nízkým koncentracím léčiv ve vzorku je dále zapotřebí jejich zakoncen-

trování, zde se využívá rotačních a vakuových odparek, stripping (probublávání inertem) 

atd. [11, 75, 76] 

3.1 Steroidní hormony 

K úpravě kapalného vzorku se většinou používá SPE. Ve velké míře jsou používány dva 

typy sorbentů a to polystyren s divinylbenzenem a kopolymerem PS-DVB, který je určen 

pro polární, semi-polární a nepolární sloučeniny nebo oxid křemičitý C18 určený pro stero-

idy a endokrinní disruptory. [77, 78] 

Pro monitoring v kapalných mediích se moderně používá vzorkovače POCIS (polar orga-

nic chemical integrative sampler), který umožňuje kontinuální pasivní odběr vzorku a do-

sahuje tak i lepší výtěžnosti; vzorkovač spolehlivě sorbuje E1, E2 i EE2 [79, 80].  

Vzhledem k tomu, že jsou steroidní hormony špatně rozpustné ve vodě, dochází po čase 

k jejich sorpci na sedimenty. Jejich izolace je pak vzhledem ke složitosti matrice obtížněj-

ší. Jeden z postupů například navrhuje extrakci sterolů směsí acetonu a dichlormethanu 

v poměru 1: 1, následně sonifikaci po dobu 15 min. Problém u některých postupů je zařa-

zení kroku filtrace před extrakci, což může mít za následek nižší výtěžnosti metod. 

Konečná analýza je pak provedena za pomocí GC/MS (případně GC/MS/MS) nebo 

LC/MS (případně LC/MS/MS). Obecně je GC vhodnější pro vzorky, u kterých se stanovují 

pouze estrogeny a LC pro vzorky multi-residuální (stanovení více reziduí najednou). [77, 

78, 81]. 

Specifickým problémem je také použití derivatizačních činidel, které jsou zapotřebí pro 

zvýšení stability analytu při nástřiku do GC. Jako vhodná derivatizační činidla jsou v tomto 
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případě BSTFA (N,O-Bis(trimethylsilyl)trifluoroacetamid), MTBSTFA (N-Methyl-N-tert-

butyldimethylsilyltrifluoroacetamid) a MSTFA (N-methyl-N-(trimethylsilyl)-tri-

fluoroacetamid) a další [82].  

Samostatnou kapitolou jsou analýzy biologických vzorků, ze kterých je třeba oddělit pro-

teiny a lipidy. Ani zde neexistuje jednotný postup, ale ve většině případů bývá použita jako 

analytická koncovka plynová chromatografie a derivatizace za pomoci BSTFA. [81, 82]  

Byly také popsány metody, kde je možná analýza estrogenů spolu s některými dalšími di-

sruptory jako například bisfenolem A. Je třeba poznamenat, že estrogeny jsou také tělem 

vylučovány ve formě asi několika sulfátů a glukuronidových konjugátů, pro které byla 

použita metoda SPE/LC/MS/MS. O problematice více pojednává publikace (Makin 2010 

[78]). [81, 83] 

3.2 Antibiotika  

Antibiotika představují široké spektrum chemických látek, stejně tak je i široké spektrum 

AM, k jejich analýze. K úpravě vzorku se v závislosti na matrici využívá od obyčejné ex-

trakce kapalina-kapalina (LLE), přes SPE, až po specifičtější postupy jako je např. ultra-

zvuková extrakce (USE), vysokotlaká extrakce rozpouštědlem (PFE, ASE, PLE, ESE) ne-

bo mikrovlnná extrakce (MAE). Používanými rozpouštědly bývají methanol (MeOH), ace-

tonitril (ACN) nebo fosfátový pufru s pH ~ 7. Analýza pak probíhá za pomocí vysoko-

účinné kapalinové chromatografie (HPLC). K detekci se pak využívá buď UV/VIS nebo 

MS detektor, často bývá používána i tandemová varianta MS/MS. Alternativní metodou 

pro některé skupiny ATB může být kapilární elektroforéza s hmotnostní spektrometrií 

(CE/MS) nebo ultra-účinná kapalinová chromatografie ve spojení s hmotnostní spektrome-

trií (UPLC/MS), která je používána s cílem analyzovat různorodé skupiny antibiotik. [28, 

84]  

3.3 Léčiva určená k léčbě kardiovaskulárním onemocněním 

V případě kapalných vzorků se u antihypertenziv používá nejčastěji extrakce za použití 

kolenek (SPE). Extrakce těchto léčiv z pevných matric je o něco komplikovanější a pro 

jednotlivé skupiny se liší. Extrakce beta-blokátorů (atenolol, propranolol), diuretických-

antihypertenziv (enalapril, furosemidem) se provádí za použití rozpouštědel, jako je Me-

OH/aceton nebo MeOH s přídavkem kyseliny chlorovodíkové. Trendem je použití PLE, 

kterou je možno využít pro extrakci řady antihypertenziv. Dále byla také použita technika 
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mrazení-lipidu, Ostro ™ - použito pro vzorky beta-blokátorů, blokátorů Ca kanálů nebo 

diuretika. [28] 

Většina analytických metod je založena na kapalinové chromatografii, jako jsou LC/MS/ 

MS nebo UPLC/MS/MS [28].  

Alternativní technikou je pak například kapalinová scintilační spektrometrie (LSC), pro 

stanovení beta blokátoru karvedilolu [84].  

3.4 Neuroaktivní látky  

Ve většině metod pro extrahování těchto sloučenin z pevných matric se používají extrakce 

kapalina-kapalina (LLE), mikrovlnná micelární extrakce (MAME), PLE, odstřeďování 

s rozpouštědlem a rotační extrakce. Pro čištění získaných extraktů se používá SPE. Náplně 

kolonek (pevné fáze) jsou: silný katex (Oasis MCX) a kopolymery divinylbenzenu a vinyl-

pyrrolidonu (Oasis HLB). Někdy se využívá gelové permeační chromatografie (GPL). [85, 

86]  

K samotné analýze pak ojediněle GC/MS/MS. Nejčastější je však opět LC/MS/MS [28, 

65].  

3.5 Analgetické a protizánětlivé látky 

Analytické metody stanovení NSAID ve vodných složkách ŽP, byly již dobře popsány. 

Ačkoli skupina NSAID zahrnuje vysoký počet aktivních chemických sloučenin, analytické 

metody pro stanovení jejich reziduí ve vzorcích bioty jsou poměrně vzácné. Pouze pro de-

vět NSAID sloučenin (diklofenak, ibuprofen, indomethacin, kyselinu mefenamovou, kode-

in, fenazon, propyfenazon, piroxikam a naproxen) byly vyvinuty selektivní analytické me-

tody cílené na biologické matrice, jako jsou mušle a rybí tkáně.  

Jsou používány extrakční techniky LLE, PLE, MAME. Pro čištění vzorku pak SPE. Ko-

nečná analýza je pak provedena na GC/MS či HPLC/UV, UPLC/MS/MS nebo 

LC/MS/MS. [28, 75, 76]  
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4 PROCESY DEGRADACE A MOŽNOSTI ODSTRANĚNÍ LÉČIV Z 

ŽP 

4.1 Fotodegradace  

Fotodegradaci můžeme rozdělit na:  

 fotolýzu – její účinnost závisí na povaze daného farmaka (absorpční spektrum) a in-

tenzitě slunečního záření (výška vodního sloupce),  

 radikálový rozpad – způsobený účinkem silných oxidovadel, jako je hydroxylový 

radikál a alkylperoxyl. 

 Fotodegradace je hlavní cestou samovolného rozpadu farmak ve vodním prostředí. Jednot-

livé sloučeniny se mohou podrobit fotolýze v různé míře, v závislosti na jejich chemické 

struktuře. Přítomnost aromatických kruhů s konjugovaným systémem dvojných vazeb, 

jakož i různých funkčních skupin a heteroatomů, usnadňují přímou absorpci slunečního 

záření. Tyto struktury způsobují silnou absorpci v rozsahu vlnových délek UV-C, UV-B 

a v některých případech i v oblasti UV-A záření. Při spektrálním překryvu s vlnovou dél-

kou přirozeného světla λ ~ 290 nm lze předpokládat, že tato sloučenina může být alespoň 

částečně rozložena fotolýzou. Stejně tak, může léčivo reagovat s fotosenzibilizačním čini-

dlem přítomným ve vodě (např. nepřímou fotolýzou) – tímto činidlem můžou být: přírodní 

organická matrice, dusičnany, uhličitany, nebo železo. [87, 88] 

Přesto není jednoduché určit stupeň degradace předem. Bylo provedeno několik studií, 

zkoumajících různé sloučeniny se shodnou základní strukturou (např. sulfonamidové anti-

biotika obsahující identickou základní strukturu s anilinovým kruhem a sulfonamidovou 

skupinou, lišící se pouze v R-heterocyklické funkční skupině, viz Tabulka 9) a z výsledků 

studií vyplynulo, že jednotlivé sloučeniny reagovaly na fotodegradaci zcela odlišně. Další 

rozdíly byly nalezeny při simulaci fotodegradace za laboratorních podmínek 

a v přirozeném prostředí, kde je celý systém mnohem komplexnější a chová se od labora-

torního prostředí odlišně. Pro objasnění tohoto procesu musí být provedeno více komplex-

nějších studií. [88, 89] 
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Tabulka 9: Sulfoamidová antibiotika (převzato z [33, 88]) 

Název Vzorec 

Sulfamethazin 

 

Sulfamerazin 

 

Sulfadiazin 

 

 

 

Sulfachloropyridazin 

 

Sulfadimethoxin 
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Jedna z nově navrhovaných fotodegradačních metod pro odstranění EE2 z vody navrhuje 

použití nanočástic RuO2 na grafenové elektrodě, viz Obrázek 4. V laboratorních testech 

pak byla účinnost odstranění hormonu při koncentraci 50 μmol·l
–1

 až 92 % po 60 minuto-

vém fotoelektrokatalytickém působení. [90] 

 

Obrázek 4: Fotodegradace EE2 (převzato z  [90]) 

Dalším vhodným foto-katalyzátorem je pak oxid titaničitý díky jeho dobré chemické 

a tepelné stabilitě, dobrým mechanickým a hydrofilním vlastnostem, nízké excitační ener-

gii (3,2 eV) nebo dobrým poměrem výkonu vůči ceně [91].  

4.2 Sorpce  

Sorpce je hlavním mechanizmem odstranění reziduí léčiv z odpadních vod. Léčiva se zde 

sorbují na AK a dochází tak k jejich izolaci z vody. Tento proces je dobře známý například 

u antibiotik. Stejným mechanizmem také dochází k sorpci léčiv, nezachycených na ČOV, 

v ŽP na sedimentech. 

Existují dva hlavní mechanizmy sorpce a to absorpce a adsorpce. K absorpci dochází na 

základě interakce hydrofobních alifatických a aromatických skupin s biomembránou buněk 

a lipofilními částmi AK. Adsorpce je způsobena interakcí pozitivně nabitého centra léčiva 

se záporně nabitým povrchem AK. 

Fakt, že dochází ke kumulaci léčiv v AK vede k otázce, zda je dobré jej následně využívat 

jako hnojivo v zemědělství a umožnit tak danému xenobiotiku další vstup do ŽP. Na zá-

kladě této skutečnosti bylo například ve Švýcarsku zakázáno používat AK k účelům hnoje-

ní zemědělské půdy.[11, 92] 

Dalším sorpčním materiálem používaným k odstranění reziduí léčiv z vod pak je přede-

vším aktivního uhlí, které má díky svému velkému povrchu velkou schopnost na sebe tyto 

látky navázat. S použitím aktivního uhlí ať už v granulované nebo práškové formě může 

být dosaženo odstranění přes 95 % farmaceutických reziduí. [93] 
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Ještě vhodnějším se pak jeví využití cyklodextrinových polymerů vykazujících vyšší 

schopnost na sebe tyto rezidua navázat [94].  

4.3 Biodegradace 

Jde o rozložení léčiva za účasti mikroorganismů, a to především AK na ČOV. Účinnost 

degradace pak závisí na několika základních faktorech: stáří kalu v aktivaci, dostupnosti 

farmak v matrici, oxidačně-redukčních podmínkách prostředí (aerobní x anaerobní), sorpci 

(jako kompetiční proces), celkovém uspořádání technologie systému, pH. Velký vliv má 

pak také dodání vhodných živin. Typ výživy mikroorganismů může být specifický s ohle-

dem na to, jakou skupinu reziduí léčiv chceme odstraňovat. Procesy odstranění za pomoci 

mikroorganismů byly popsány například pro některé steroidní hormony, nadějně se pak 

jeví jejich degradace za pomoci ligninolytických hub. Mechanizmus a optimalizace těchto 

procesů pro masové použití na ČOV však nebyly ještě zcela popsány. [11, 95, 96]  

4.4 Chemická oxidace 

Chemickou oxidací při odstraňování léčiv z vod máme na mysli především tvorbu hydro-

xylového radikálu (
●
OH) vznikajícího například rozkladem peroxidu vodíku UV zářením 

nebo reakcí atomárního kyslíku s vodou v atmosféře, ozonizaci a elektrochemickou oxida-

ci. V případě ozonizace může být odstraněno přes 80 % těchto xenobiotik a to především 

s fenolovou, alkylovou a methoxy skupinou (naproxenu, ketoprofenu, triklosanu, krotami-

tonu, sulfapyridinu, makrolidových antibiotik a estronu). Hůře se ozonem rozkládají látky 

obsahující amidové skupiny. Při použití metod pokročilé oxidace je hlavní nevýhodou cena 

energie a oxidačních činidel. Vhodnou metodou pokročilé oxidace je pak užití fentonových 

činidel (železo v rozpustné formě), metoda využívá netoxická činidla v kombinaci s foto-

katalýzou prostřednictvím sluneční energie, což výrazně snižuje náklady na její provedení. 

Problémem zde zůstává nahromaděný kal a omezený rozsah pH, ve kterém je metoda 

účinná. Velké úsilí je věnováno studiu metod elektrochemické oxidace, které vykazují nej-

vyšší účinnost. Můžeme se také setkat i s kombinací jednotlivých metod. [11, 91, 97, 98] 

4.5 Membránové procesy 

Jde o velmi účinnou metodu odstraňování léčiv ať už z OV nebo jiných vod. Touto meto-

dou lze odstraňovat i steroidní látky (estrogeny). Nejvhodnější membránové metody pak 

jsou: 
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 nanofiltrace (NF) – například za použití β-cyklodextrinu, případně dalších látek. 

Problémem zde pak může být zanášení filtrů a tlakové ztráty. Jednotlivá xenobioti-

ka mají také různou afinitu k filtrům. [99, 100], 

 reverzní osmóza (RO), případně její kombinace s NF [11], 

 membránová destilace (MD) – jde o velmi účinnou metodu, u které dochází 

k odstranění reziduí léčiva téměř ze sta procent. Při použité MD se zpětným využi-

tím tepla na vytápění pak může být i ekonomicky zajímavá. Její použití pak lze 

uplatnit minimálně u vod s vysokou koncentrací těchto xenobiotik. [101, 102] 

Výhodná je pak kombinace těchto metod, což pak ovšem vede k jejich finanční náročnosti. 

Těmito procesy nikdy nedochází k úplnému odstranění xenobiotik. Jejich požití je vhodné 

spíše jako předstupeň dalších čistících operací. O nasazení membránových metod by se 

však mělo uvažovat minimálně při zpětném používání kontaminovaných vod například 

k zavlažování nebo na úpravnách pitných vod. [103, 104] 

4.6 Fytoremediace 

Fytoremediace se ukazuje jako jedna z nejúčinnějších metod čištění vod od organických 

polutantů. Využívá se zde rhizofiltrace a navázání polutantů přímo do kořenového systému 

rostlin v kořenových čistírnách odpadních vod (KČOV). Dále může být xenobiotikum za-

budováno přímo do nadzemních částí rostlin, kde se kumuluje nebo dojde k jeho přeměně. 

Bylo popsáno již mnoho druhů rostlin s touto schopností, od řas, okřehků přes kukuřici až 

po různé druhy vrb. Fytoremediace se diskutuje především v souvislosti s odstraňováním 

antibiotik a estrogenům, jejichž rezidua jsou jinak obtížně odstranitelná. Například u vrb 

Salix exigua a Arabidopsis thaliana došlo bělem 24 h až k 86% odstranění EE2, 65% od-

stranění antihypertenziva diltiazemu, dále bylo odstraněno 60 % diazepamu. [11, 105, 106]  

4.7 Budoucnost odstraňování léčiv z ŽP 

Eliminace znečištění ŽP xenobiotiky pocházejících z léčivých přípravků lze shrnout do 

několika základních kroků.  

1. Úprava stávajících technologií na ČOV – optimalizace procesů, prodloužení doby aerace 

atd., popřípadě zařazení dalších technologických kroků – ozonizace, UV. 

2. Separace zdrojů a jejich specializovaná úprava (nemocnice, moč pacientů). 

3. Prevence a osvětová činnost (eliminace nezákonného zacházení s odpady). 

Při odstraňování léčiv z kontaminovaných vod je pak nejefektivnější kombinovat různé 

metody. Jako je například membránová filtrace s pokročilou chemickou oxidací a to pře-
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devším elektrochemickou, které vedou k mnohem lepší eliminaci xenobiotik. Problémem 

těchto metod je neustále zanášení filtrů, jejich čištění a regenerace, v neposlední řadě i ce-

na. [91] 

Další možností je dočišťování ve velkých kořenových čistírnách [106]. 
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ZÁVĚR 

Předložená bakalářská práce se zabývá výskytem léčiv v životním prostředí. Pozornost je 

věnována nejčastěji se vyskytujícím skupinám léčiv, a to steroidním hormonům, antibioti-

kům, léčivům určeným k léčbě kardiovaskulárních onemocnění, neuroaktivním látkám, 

analgetikům či antiflogistikům. U jednotlivých skupin léčiv jsou popsány možné negativní 

účinky na životní prostředí, případně zdraví člověka. 

Z provedené rešerše výskytu a vlivu reziduí léčiv na ŽP vyplývá, že stále existují velké 

nedostatky ve znalostech, o jejich osudu v ŽP. Chybí komplexnější studie zkoumající je-

jich společné působení v prostředí. Omezené jsou znalosti o jejich chronické toxicitě jak na 

živočichy, tak i rostliny. Velkou neznámou jsou metabolity a degradační produkty jednot-

livých léčiv a jejich případné ekotoxické účinky. Nicméně pro některá léčiva byly popsané 

nezpochybnitelné negativní dopady na ŽP. 17α-ethinylestradiol (EE2), 17β-estradiol (E2) a 

diklofenak byly v EU zařazeny na seznam chemických látek s nejvyšším rizikem nebez-

pečnosti pro vodní prostředí a jednotlivé státy je budou muset do roku 2027 z ŽP elimino-

vat. Pro látky vyskytující se ve vodách hrozí kontaminace rezervoárů pitné vody, a tak i 

negativní vliv na zdraví člověka. Jedním z nejvyšších nebezpečí přítomnosti reziduí léčiv v 

ŽP na zdraví člověka je vytvoření mikrobiální rezistence vůči antibiotikům a z toho plyno-

cí omezené možnosti léčby dnes běžně léčitelných infekcí. 

Výskyt reziduí léčiv je celosvětovým problémem, jejich přítomnost byla pozorována ve 

všech částech světa. Obecně jsou nejvyšší koncentrace detekovány v místech výpustí ČOV 

do recipientů. Nejhůře jsou na tom země, ve kterých ČOV úplně chybí nebo nemají mo-

dernizované čistírenské technologie (rozvojové země, Čína), případně tam, kde se voda 

z ČOV používá k zavlažování. Situace v ČR je v tomto ohledu obdobná situaci v EU, kde 

začínají být příjmány opatření pro eliminaci farmaceutických reziduí z ŽP, jsou zde oproti 

většině zbytku světa vedeny podrobné statistiky o spotřebě léčiv, a to především o látkách 

antimikrobiálních (European Surveillance of Antimicrobial Consumption Network).  

Analytické možnosti jejich stanovení (LC/MS, GC/MS) v různých matricích jsou již na 

uspokojivé úrovni s detekčními limity až na úrovni desítek pikogramů na litr. Na pokročilé 

úrovni jsou i metody extrakce (SPE, PLE) a úpravy vzorků umožňující rychle, selektivně a 

relativně levně připravit potřebný vzorek. 

Vývoji technologií na jejich odstraňování především z ČOV je celosvětově v posledních 

letech věnováno poměrně velké úsilí. Jejich masové použití však doposud není aplikováno. 

V některých případech jsou zabudované technologie pro eliminaci léčiv alespoň na úprav-
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nách pitných vod. V rámci čištění odpadních vod vypadá jako možné řešení nasazení me-

tod pokročilé oxidace v kombinaci s membránovými metodami a případným dočišťováním 

v KČOV. 
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SEZNAM POUŽITÝCH SYMBOLŮ A ZKRATEK 

αE2 

βE2  

ACE 

ACN 

AK 

AM 

AMs 

ATB 

ATC 

BAF 

BCF 

BMF 

BSTFA 

CE 

ČOV 

DDD 

E1 

E3 

EE2 

EDS 

EHP 

ESAC-Net 

EU 

FQs 

GC 

GPL 

HPLC 

IČ 

KOČV 

LC 

LSC 

LLE 

 17α-estradiol 

17β-estradiol 

Angiotenzin-konvertáza 

Acetonitril 

Aktivovaný kal 

Analytická metoda 

Aminoglykosidy 

Antibiotika 

Anatomicko-terapeuticko-chemické klasifikace 

Bioakumulační faktor 

Biokoncentrační faktor 

Biomagnifikace  

N,O-Bis(trimethylsilyl)trifluoroacetamide 

Kapilární elektroforéza 

Čistírna odpadních vod 

Doporučená denní dávka 

Estron 

Estriol 

17α-ethinylestradiol 

Endokrinní disruptor 

Evropský hospodářský prostor 

European Surveillance of Antimicrobial Consumption Network 

Evropská unie  

Fluorochinoliny 

Plynová chromatografie 

Gelová permeační chromatografie  

Vysokoúčinná kapalinová chromatografie 

Infračervené spektrometrie 

Kořenová čistírna odpadních vod 

Kapalinová chromatografie  

Kapalinová scintilační spektrometrie 

Extrakce kapalina-kapalina 

https://cs.wikipedia.org/wiki/Angiotenzin
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LP 

MAE 

MAs 

MD  

MeOH 

MIC 

MOA 

MS 

MSTFA 

MTBSTFA 

NER 

NF 

NSAID 

OV 

PEC 

PEs 

PFE, ASE, PLE, ESE  

POCIS 

RO 

SAs 

SPE 

SSRI 

SÚKL 

TCs  

UPLC  

USE 

VTG 

ŽP 

 

Léčivý přípravek  

Mikrovlnná extrakce 

Makrolidy  

Membránová destilace  

Methanol 

Minimální inhibiční koncentrace 

Mode of action 

Hmotnostní spektrometrie 

N-methyl-N-(trimethylsilyl)-tri-fluoroacetamid 

N-Methyl-N-tert-butyldimethylsilyltrifluoroacetamid 

Oprava vystřižením nukleotidů 

Nanofiltrace 

Nesteroidní protizánětlivé léky 

Odpadní voda 

Předpokládaná koncentrace v prostředí 

Peniciliny 

Vysokotlaká extrakce rozpouštědlem 

Polar organic chemical integrative sampler 

Reverzní osmóza 

Sulfonamidy 

Extrakce na tuhé fázi 

Inhibitory zpětného vychytávání serotoninu 

Státní ústav pro kontrolu léčiv 

Tetracykliny 

Ultra-účinná kapalinová chromatografie 

Ultrazvuková extrakce 

Vitellogenin 

Životní prostředí 
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