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ANOTACE

Diplomova prace se zabyva analyzou jodovych kontrastnich latek. Byl vyvinut postup pro
stanoveni jodovych kontrastnich latek ve vodach pomoci hmotnostni spektrometrie s ionizaci
v indukéné vézaném plazmatu s detekénim limitem pro I 0,28 ng/L. Tento postup byl
aplikovan pro analyzu vzorkii ze sorpCnich pokust. Byl navrzen experimentdlni plan
zahrnujici ptehled vstupnich chemikalii, strategii vlastniho provedeni prace, analytickou
koncovku i zptisob vyhodnoceni sorpcnich experimentd. Byla sledovéna sorpce kontrastnich
latek a jodidu draselného z vodného roztoku a ze syntetické moci na aktivni uhli, huminové
kyseliny a suchou biomasu zelené fasy Chlorella kessleri. VSechny jodové slouéeniny byly
adsorbovany na aktivni uhli (maximum pro jodid draselny bylo 90 %, Xenetix 97 %, lomeron
az 99 %), huminové kyseliny a sucha biomasa zelené fasy se jevily pro tento ucel jako

nevhodné.

KLiCOVA SLOVA: jod, jodové kontrastni latky, sorpce, ICP-MS
TITLE: options for iodine determination in substances used for medical purposes

ANNOTATION

The thesis is focused on analysis of iodine contrast media. A procedure for the determination
of iodinated contrast media in water was developed using inductively coupled plasma mass
spectrometry with a detection limit of 2’1 0,28 ng/L. This procedure was applied for the
analysis of samples from sorption experiments. An experimental plan, including an overview
of input chemicals, a strategy for the actual performance of the work, an analytical endpoint,
and a way of evaluating sorption experiments was designed. The sorption of contrast media
and potassium iodide from aqueous solution and from artificial urine to activated carbon,
humic acids and dry biomass of green algae Chlorella kessleri were monitored. All iodine
compounds were adsorbed on activated carbon (maximum for potassium iodide was 90 %,
Xenetix 97 %, lomeron up to 99 %), humic acids and dry biomass of green algae appeared to

be inappropriate for this purpose.

KEYWORDS: iodine, iodine contrast media, sorption, ICP-MS
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Seznam zkratek

AAS
AOBr
AOCI
AOl
AOX
CPE

CT

cov
DBP
DOC

ED

ESI
ESI-MS/MS
HPLC
IEC

ICM
ICP-OES
ICP-MS
IDMS
jodo-DBP
LC-MS/MS
LLE
LOD
NAA
NID
NIM
NOM
oV

SPE
TMAH
TOC

atomova absorp¢ni spektrometrie

organicky vazany brom

organicky vazany chlor

organicky vazany jod

adsorbovatelné organicky vazané halogeny

extrakce v bodu zakalu

pocitacova tomografie

Cistirna odpadnich vod

vedlejsi dezinfekeni produkty

rozpustény organicky uhlik

elektrochemicka detekce

elektrosprej

tandemova hmotnosti spektrometrie s elektrosprejem

vysokotlaka kapalinovéa chromatografie

iontové-vymeénna chromatografie

jodové kontrastni latky

optickd emisni spektrometrie s buzenim v induk¢éné vazaném plazmatu
hmotnostni spektrometrie s ionizaci v indukéné€ vadzaném plazmatu
hmotnostni spektrometrie s izotopovym fedénim

jodové dezinfekéni vedlejsi produkty

kapalinova chromatografie s tandemovou hmotnostni spektrometrii
extrakce z kapaliny do kapaliny

limita detekce

neutronova aktivac¢ni analyza

neiontovy dimer

neiontovy monomer

ptirodni organicka hmota (natural organic matter)

odpadni vody

extrakce pevnou fazi

tetramethylamonium hydroxid

celkovy organicky uhlik
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analyzator doby letu
ultrafialové zareni

viditelné zafeni
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Uvod

Vyskyt a ekotoxikologické ucinky 1éCivych ptipravkit ve vodnim prostiedi jsou jednim
z aktualnich probléml v chemii zivotniho prostfedi. Vice nez osmdesat farmaceuticky
uc¢innych latek, véetné jodovych rentgenovych kontrastnich latek, bylo zjisténo az do urovné

ug/L v kanalizacich, povrchovych a podzemnich vodach. [1]

Jodové kontrastni latky jsou dikladnéji sledovany jako polutanty vody piiblizné od 70. let 20.
stoleti. Tyto organické latky, oznaCované zkratkou ICM (lodinated Contrast Media) se tadi
mezi tzv. produkty osobni péce. Jejich zvyseny vyskyt ve vodach v poslednich letech souvisi
se zkvalitnénim zdravotni péce, a tim jejich zvySenou spotiebou. Na jeden diagnosticky test se
pouzije nékolik desitek az stovek grami jodové kontrastni latky, ktera je vyloucena z téla

pacienta v nezménéné podobé¢. [1]

Hlavnim problémem je pfedev§im nekompletni eliminace ICM Ccistirenskymi a vodarenskymi
procesy. Tyto latky jsou ve vod€ znaéné rozpustné a chemicky stabilni, ¢imz zatézuji Cistirny
odpadnich vod organicky vazanymi halogeny (AOX). V upravnach pitnych vod mohou
jodové kontrastni latky reagovat s pouzitymi dezinfekénimi ¢inidly a vytvaret transformacni

produkty, které mohou vykazovat toxické vlastnosti.
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1. TEORETICKA CAST

1.1 Jodové kontrastni latky

Jodov¢ kontrastni latky jsou relativné slozité slouceniny jodu. Spolu s kontrastnimi latkami na
bazi barya patii do skupiny pozitivnich kontrastnich latek pouZivanych v radiologii a
pocitacové tomografii (CT). Pozitivni kontrastni latky zvySuji absorpci rentgenového zateni,
zatimco negativni kontrastni latky ji snizuji. Kontrastni latka je podavana z divodu zobrazeni
anatomické struktury tkané¢ nebo organu. Jodové kontrastni latky mohou byt podany
intraven6zn¢ nebo intraarteridlné. Prostupuji extracelularné a extravaskularné a jsou
vylucovany ledvinami a stolici. [1; 2] Typicti zastupci jodovych kontrastnich latek jsou

uvedeni v tabulce 1.

Tabulka 1: Typicti zastupci ICM [3; 4]

Gen,e ricky Sumarni M Rozp. Typ | Osmolalita Viskozita
nazev [mPa.s]
Vv H O Iog I<0W pKa
CAS-RN vzorec [g/mol] lq ”2_] [mOsm/kg]| 20°C | 37°C
Jopromid -2,66 az | 10,62 az
3334-07-3 CigHul3N3Og | 791 160 174 11,09 NIM 610 8,7 51
Jodipamid .
606?17—7 CyoH1lgN>Og | 1140 19 ([5,11az5,16| 0,91 NID
Jopamidol -2,55az |[10,87 az
60166-93-0 | CoHzlaN:Os | 777 1 85 | 50" | Ty] 0" [NIM | 616 88 | 47
Johexol -3,05az |[11,35az
66108.95-0 | CieHzolaNsOs | 821 15 T195 1173 NIM 680 11 6,0
Joversol -3,52 az 8,2
87771-40-2 CigHul3N3Og | 807 33 ~2.08 11,34 | NIM 630 (25 °C) 5,0
Joxithalamat
meglumin | CigHxglsN3O19 | 839 IM 2130 15,1 7,5
29288-99-1

CAS-RN - registra¢ni ¢islo Chemical Abstract Service (divize American Chemical Society)

NIM - neiontovy monomer, NID — neiontovy dimer, IM — iontovy monomer

Vlastnosti uvedeny pro koncentraci 300 g /L jodu (Joxithalaméat meglumin pro 350 g /L jodu)

Jodové kontrastni latky jsou uméle pfipravené organické slouceniny obsahujici jeden nebo
vice atomi jodu v molekule a fetézce polarnich karboxylovych nebo hydroxylovych skupin.
Ptitomny jod je zodpovédny za kontrastni vlastnost latky. Dle poctu benzenovych jader

substituovanych atomy jodu v polohéch 2, 4 a 6 jsou rozliSovany ICM monomerni a dimerni.
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Dftive byly vyuzivany pyridinové derivaty s jednim nebo dvéma atomy jodu v molekule, nyni
jsou jiz nahrazeny trijodovanymi derivaty kyseliny benzoové. Treti atom jodu poslouzil ke
zvySeni kontrastu a latky byly upraveny tak, aby byly Iépe snaSeny organismem diky vazbé
mezi hydrofilnimi bo¢nimi skupinami a kationtem megluminu. ICM mohou byt latky iontové
1 neiontové povahy. Mezi iontové ICM patii soli kyseliny metrizoové, jothalamove,
joxithalamové a joxaglikové. Jejich zakladem je diatrizodt meglumin s rGznymi bo¢nimi
fetézci. Patfi mezi n¢ napf. joxithalamat meglumin. Iontové ICM ve vodé i1 plazmé disociuji
za vzniku kationtu a aniontu, které poté zpusobuji reakce organismu na kontrastni latku.
Aniont obsahuje jod, kationtem je zpravidla megluminat nebo sodné kationty. Neiontové ICM
jsou tedy organismem lépe snaseny. Karboxylova funkéni skupina trijodovaného derivatu
kyseliny benzoové je vnich zaménéna za nedisociovatelnou hydrofilni hydroxylovou
skupinu. Diky tomu je pfipravek rozpustny ve vodé. Osmolalita aplikovanych ICM se blizi
osmolalité krve a jejich snaSenlivost organismem je vyrazné lepsi diky absenci elektrického
naboje. 90 % pouzivanych ICM jsou v soucasné dob¢ jiz neiontové, mezi které patii napft.

jopromid, joversol, jodipamid, johexol a jopamidol. [4]

Jopromid je nazev pro [(2,3-dihydroxy-N-methylpropyl)-(R,S-2,3-dihydroxypropyl)] diamid
kyseliny 5-methoxyacetylamino-2,4,6-trijodisoftalamové a poprvé byl syntetizovan v roce
1978. [5] Je znam pod obchodnim nazvem Ultravist a prodava se v koncentraci 300 nebo 370
g/L jodu. [4] Byl vyvinut pro pouziti v angiografii, urografii a pocitacové tomografii. [5] Bis-
(1,3-dihydroxypropyl amid) kyseliny L-5-(2-hydroxypropyl amino)-2,4,6-trijodisoftalové se
nazyva jopamidol. Jeho vyroba je popsana v patentu z roku 1974. [6] Tato kontrastni latka se
bézné¢ pouziva v myelografii, artrografii, nefroangiografii, arteriografii a v dalSich
radiologickych vySetfenich. [7] Prodava se pod obchodnim ndzvem Scanlux nebo lopamigita
v koncentraci 300 nebo 370 g¢/L jodu. [4] DalSim zastupcem neiontovych monomert je
joversol, coz je 1-N, 3-N-bis (2,3-dihydroxypropyl) -5 - [(2-hydroxyacetyl) - (2-hydroxyethyl)
amino]-2,4,6-trijodbenzen-1,3-dikarboxamid. Prvni zminka o jeho vyrobé pochazi z roku
1982. [8] Prodava se pod obchodnim nadzvem Optiray v koncentracich od 160 do 350 g/L jodu.
[4] Pouziva se pro angiografickd vySetfeni v celém kardiovaskuldrnim systému, pocitacovou
tomografii a intravendzni vylucovaci urografii. [9] Johexol, nebo-li 5-acetamido-1-N, 3-N-bis
(2,3-dihydroxypropyl)-2,4,6-trijodbenzen-1,3-dikarboxamid se vyrabi od roku 1976. [10]
PouZiva se v myelografii, artrografii, nefroangiografii, arteriografii a dalSich radiografickych

vysetienich, je mozné ho podavat i intratekdlné do subarachnoidalniho prostoru, kde jeho
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difuze v mozkomiSnim moku umoznuje vizualizaci subarachnoiddlnich prostor hlavy a
patetniho kandlu. Vyrabi se pod obchodnim ndzvem Omnipaque v koncentracich od 140 do
350 g/L jodu. [11] VSechny vySe zminované jodové kontrastni latky jsou dodavéany jako

injek¢ni roztok a jsou aplikovany intravaskularné a poté vylucovany z téla pacienta moci.

Mezi zastupce iontovych monomeru patii 3-acetamido-5-(2-hydroxyethylkarbamoyl)-2,4,6-
trijodobenzoova kyselina, trividlnim ndzvem joxithalamat meglumin. Poprvé byl uveden na
trh v roce 1970 a prodava se pod obchodnim nazvem Telebrix v koncentraci 300 nebo 350 g/L
jodu. [12] Pouziva se pro selektivni koronarografii a angiokardiografii, podava se
intraarterialné nebo intravendézné. Davka se upravuje dle véku pacienta, hmotnosti, renalni
funkce, typu vySetfeni a objemu organu, ktery se ma vysettit. Obvykla davka se pohybuje v
rozmezi 4 — 8 ml na injekci pfi koronarografii, pro zobrazeni komory je primérné davka 40
ml na injekci v zavislosti na véku a stavu pacienta. Stejné€ jako ostatni zminované kontrastni

latky se joxithalamat vylucuje ledvinami. [13]

3,3'-(adipoyl diamino)-bis-(2,4,6-trijodbenzoova) kyselina se nazyva jodipamid a patii mezi
latky s rozdilnym zpusobem piemény v organismu nez latky vyse uvedené. Jako jodova
kontrastni latka ve formé nanocastic je patentovan od roku 1996. [14] Lze jej rovnéz nalézt
pod ndzvem Adipiodon, Transbilix nebo Biligrafin. Prodavéd se v pevném stavu a to od
n¢kolika miligramti do stovek grami a pfed samotnym vySetfenim je rozpustén ve vode.
Jodipamid, na rozdil od vySe zminovanych ICM neni neiontovy monomer, ale dimer. Vyuziva
se jako kontrastni médium pro cholecystografii a intraven6zni cholangiografii. I kdyz se tato

kontrastni latka aplikuje rovnéz do Zily, je vylu¢ovana z téla ptevazné stolici. [15]

Chemicka struktura vybranych jodovych kontrastnich latek je zobrazena na obrazku 1.
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1.1.1 Jodové kontrastni latky v organismu

Aplikovana davka jodové kontrastni latky zavisi na typu pozadovaného vysetfeni. Napt. pro
intraarteridlni angiografii je podavdna ddvka jopromidu o koncentraci 150 g/L jodu, pro
cerebralni arteriografii a periferni arteriografii 300 g/L jodu a pro vylucovaci urografii rovnéz
300 g¢g/L jodu. Po intravendzni injekci jopromidu dojde okamzité ke zvySeni plazmatické
hladiny jodu. Ta rychle klesa v pritbé¢hu péti az deseti minut, protoze jodové kontrastni latky
rychle difunduji z cévniho do extravaskularniho prostoru a tak dochazi k jejich fedéni.
Pozadovany kontrast je nejvyssi okamzité po podani ICM a proto je vhodné provadét nékolik
po sobé jdoucich CT skent béhem tficeti az devadesati minut po injekci kontrastni latky.
V rendlnim parenchymu se jodova kontrastni latka objevuje béhem tficeti az Sedesati sekund
po intravendzni injekci. Béhem jedné az tii minut Ize pozorovat ICM v ledvinném kalichu a

panvicce, pii¢emz optimalni kontrast nastane béhem péti az patnacti minut. [16]

Po intraven6znim podéni je latka nejprve distribuovana v krevnim fecisti a do tkdni. Poté
nasleduje hlavni eliminacni faze, kterd je krat$i nez zavérecnd (terminélni) eliminaéni faze.
V ptipad¢é jopromidu klesne jeho koncentrace v plazmé na polovinu ustaleného stavu
pfiblizné za 15 minut (polocas eliminace). Poloc¢as hlavni eliminacni fadze je 2 hodiny,

terminalni eliminacni faze pak 6,2 hodiny. [16]

Cesta vylucovani jodové kontrastni latky z organismu miiZze byt dvoji. Latky nefrotropni jsou
hydrofilni povahy a vylucuji se ledvinami do moci. Latky hepatotrofni obsahuji lipofilni
organickou ¢ast a jsou metabolizovany ptes jatra. Diky absenci jejich biotransformace v téle
pacienta nedochézi k tvorbé toxickych metabolith ¢i konjugati. At uz je tedy ICM podéana
intravaskularng, oralné ¢i lumbalni punkci, neni latka v téle nijak metabolizovana a cela jeji
podana davka je vyloucena z téla pacienta v nezménéné formé. [4] Jopromid se vylucuje moci
z 97 %, z malého procenta se mize vyluCovat i stolici. VétSina latky se vylouci béhem hlavni
elimina¢ni faze, a to pfevazné¢ glomerularni filtraci. Primérnd doba vylucovani latky

z organismu ledvinami je 104 mL/min. [16]

Podobnym zpiisobem télem prochazeji i dal$i zminované neiontové monomerni ICM. Johexol
je stejné jako jopromid vyloucen U pacientii s normalni ledvinovou funkci do dvaceti Ctyt
hodin po aplikaci. Maximalni koncentrace v moci se objevuje béhem jedné hodiny po podani.

Primérny poloc¢as eliminace je stejné jako u jopromidu cca 2 hod. Vazba na proteiny je tu
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obou zminovanych ICM tak nizkd (méné nez 2 %), ze nema klinicky vyznam, a proto je

mozné ji zanedbat. [17]

Stejné tak joversol se vaze na sérové a plazmatické proteiny jen ze zanedbatelného procenta.
Po aplikaci je rychle rozdistribuovan v extracelularni tekutiné a eliminovan ledvinami
glomerularni filtraci. Elimina¢ni polo¢as po aplikaci davky 50 mL a 150 mL je 113 + 84 a
104 £ 15 minut. Vice nez 95 % podané davky se vylou¢i béhem prvnich24 hodin. Eliminace

stolici je zanedbatelna. [18]

Jopamidol Ize aplikovat i lumbalni punkci (intratekalné). Po aplikaci je rychle absorbovan z
mozkomisniho moku do krevniho fecisté. V plazmé je pozorovatelny jednu hodinu a béhem
24 hodin se dostava do systémového ob¢hu. Je distribuovan extracelularni tekutinou, ale
nevstupuje do bunék. Eliminaéni poloc¢as v plazmé je 121 minut, vylucuje se ledvinami, pti
jejich poruse je Cas eliminace prodlouzen. Po 48 hodindch 1é¢ivo neni v podstaté v plasmé
detekovatelné. Pokud neni dysfunkce ledvin, kumulativni vylu¢ovani jopamidolu moci,
vyjadiené jako procento podané intravenosni davky, je pfiblizné 35 — 40 % v 60. minuté,
80 — 90 % v 8. hodin¢ a 90 a vice procent v 72. az 96. hodiné¢ po podani. V normalnich
ptipadech je piiblizn€ 1 % nebo méné z podané davky patrné ve vzorku stolice odebraného v
72. az 96. hodiné. Jopamidol vykazuje mirnou tendenci védzat se na sérové nebo plazmatické
proteiny. V normalnich pifipadech nebyla zjiSténa aktivace nespecifické imunitni reakce in
vivo. Studie na zvifatech ukazuji, ze jopamidol neprochazi po intravaskularnim podani

hematoencefalickou bariérou. [19]

Jodipamid, na rozdil od vys$e zminovanych latek, se po intravendznim podani ptivadi do jater,
odkud se rychle vylucuje. Ve Zluéi se objevi béhem deseti az patnacti minut po injekci, coz
umoziuje vizualizaci jaternich a Zluovych cest. Kontrastni latku ve ZluCovodech je mozné
pozorovat béhem dvaceti péti minut po podani, ve zluéniku do jedné hodiny. Latka se
vyluéuje stolici bez prichodu enterohepatalnim obéhem (dostane se zluci z jater do stiev, ale
jiz se do jater nevraci portalni zilou.) Stolici se jodova kontrastni latka vylouci z 90 %, s

vyjimkou pfiblizné 10 % intravenozné podané davky, ktera se vylucuje ledvinami. [15]

Joxithalamat meglumin je po nitrozilni injekci rychle distribuovan ve vaskularnim systému a
az 50 % odchazi do extravaskularni tekutiny. Latka je eliminovana glomeruldrni filtraci do
moce v nezméneéné podob€, vyznamna vazba na plazmatické proteiny nevznikd. Biologicky

eliminaéni polo€as je cca 2 hodiny. Pfi omezené funkci ledvin je glomeruldrni filtrace
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zpomalena a dochézi k heterotopni eliminaci bilidrni cestou a v mensi mife slinami, potem a

tlustym stfevem. [13]

Reakce organismu na ICM souvisi s jejimi fyzikalnimi a chemickymi vlastnosti, které jsou
uvedeny vtabulce 1. Maximalni mozna koncentrace latky v organismu je dana jeji
rozpustnosti ve vodeé. [5] Viskozita zptisobuje odpor pfi vstiikovani latky do organismu. Ta je
u iontovych i neiontovych ICM srovnatelna. Viskozita je také zodpoveédna za reakce sliznic,
neurologické pfiznaky odpovidajici chronickému zanétu prostiednich mozkovych a misnich
plen a za piipadné zpomaleni srde¢niho rytmu ¢&i za zvySenou tvorbu moci. Osmolalita
zpusobuje bolestivost v misté vstiiku. [4] Ztabulky je zfejmé, Ze osmolalita iontové
kontrastni latky je vyrazn€¢ vyss$i nez latek neiontovych, coz ji ¢ini hufe snasenlivou
organismem. Zpusob exkrece latky zavisi na jeji lipofilité a je mozné jej odhadnout i podle
rozd€lovaciho koeficientu oktanol/voda. V tabulce je uvadéna kladna hodnota log Koy pro
neiontovy dimer jodipamid, zatimco neiontové monomery maji hodnoty zéporné. To
vysvétluje rozdilny zplisob cesty v organismy této ICM (jodipamid se vylucuje do zluce a
jater, zatimco ostatni latky se zapornym log Kow prostupuji pies ledviny do moci). U
iontovych forem ICM je naboj zodpovédny za tzv. zvySeni kifeCové pohotovosti. [4]
Neiontové ICM jsou tedy organismem vyrazné 1épe snaSeny (neobsahuji naboj a ke zvySeni
kteCové pohotovosti nedochazi). Piesto se po jejich podani mohou objevit nezadouci Géinky.
Po jejich aplikaci jsou ¢asto uvadény mirné, vSeobecné pocity tepla ¢i prechodné kovové
chuti. Bfi$ni obtize, nausea ¢i zvraceni jsou vzacné, stejné tak alergické reakce. Pokud se
objevi, je to ve form& mirnych koznich nebo respira¢nich projevi. Tyto symptomy se mohou
objevit vzapéti po injekci nebo 1 za nékolik dni. Vazné projevy typu laryngedlniho edému,
bronchospasmu ¢i plicniho edému jsou velmi vzacné. Anafylaktické reakce se mohou
vyskytnout bez ohledu na davku a zplisob podani a mirné alergické ptiznaky mohou byt prvni
znamkou zavazné reakce. V takovém piipadé€ je nutno okamzité prerusit aplikaci kontrastni
latky a, je-li to nutné, zahajit cilenou terapii. Pacienti, uzivajici beta blokatory mohou jevit
atypické ptiznaky anafylaxe. Velmi vzacnou komplikaci je otrava jodem nebo "zanét piiusni
zlazy", jejimz nasledkem je otok a bolestivost slinnych Zlaz, k niZ mize dojit aZ asi deset dni
po vysetieni. Mohou se objevit bolesti hlavy a horecka. Také se mohou objevit epizody
hypertenze. Po jédovanych kontrastnich latkach je bézny prechodny nartist koncentrace S-
kreatininu, ten vSak neni klinicky vyznamny. U vysoce rizikovych pacientli miize nastat

ledvinové selhani. Po injekci do srde€nich, mozkovych ¢i ledvinovych artérii mize dojit k
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jejich spasmu a piechodné ischemii. Velmi vzacné se mohou vyskytnout vazné kardidlni
komplikace, vCetné srdecni zéstavy, vzniku arytmie, zndmek ischemie myokardu a srde¢ni
deprese. Malo ¢asté jsou neurologické reakce, jez mohou zahrnovat zachvaty ¢i pirechodné
poruchy motorické i senzorické. Ve velmi ojedinélych ptipadech muze kontrastni latka
proniknout do mozku a kontrastni latka tak mtize byt pti CT viditelna v kiife mozkové jeste
nasledujici den po vysetieni, coz n¢kdy byva doprovazeno ptechodnou zmatenosti nebo
korovou slepotou. Po intravendzni aplikaci se mimotadné se vyskytuje tromboflebitida nebo
tromboza. Po intratekalni aplikaci se mohou projevit opozdéné, a to nékolik hodin az dni po
zékroku. Vyskyt obtizi je podobny jako u lumbalni punkce samotné. Bézné jsou bolesti ¢i
toCeni hlavy a nausea, které 1ze vesmeés pricist ubytku moku v misté punkce, a tim i1 poklesu
tlaku v subarachnoidalnim prostoru. Nekteii pacienti mohou trpét bolestmi hlavy, jez trvaji az
nékolik dni. Vyjimeéné se mohou vyskytnout piipady klinicky zjisténé chemické meningitidy
nebo projevy piechodné mozkové dysfunkce, jez zahrnuji zachvaty ¢i prechodné poruchy
motorické i1 senzorické. U nékolika malo pacientd rovnéz dochazi ke zménam v EEG. Pti
endoskopicka retrogradni choleangiopankreatografii je béZzny je vzestup koncentrace amylazy.
Bylo popsano i nékolik piipadt nekrotizujici pankreatitidy. Pfi oralni aplikaci ob&as dochazi

ke gastrointestinalnim obtizim. [17]
1.1.2 Testy ekotoxicity ICM

Z dtivodu zna¢ného mnozstvi provadénych radiologickych vysetfeni a ptitomnosti jodovych
kontrastnich latek v nemocni¢nich odpadnich vodach je nutné posoudit environmentalni
dopad tohoto jednani, zjistit osud téchto latek v Zivotnim prostfedi a zhodnotit jejich mozna
rizika. Riziko nezadouciho plsobeni ICM je =zvySeno V upravnach vod piidavkem

dezinfekénich prostiedk, které s ICM reagujic na toxické produkty.

Steger-Hartmann a kol. posuzovali vliv environmentalniho rizika jopromidu pomoci
ekotoxikologickych testil na Ctyfech trofickych trovnich vodnich organismu. Testy inhibice
luminiscence organismu Vibrio fisheri (bioluminiscenéni halofilni, fakultativni anaerobni
bakterie), inhibice rastu Pseudomonas putida (bakterie v povrchové vodé a padé) a
Scenedesmus subspicatus (jednobunééna zelena fasa) vychazely z postupti normy DIN 38412,
Casti 34, 8 a 9. [20] Akutni imobiliza¢ni test a test reprodukce na Daphnia magna
(sladkovodni korys Zivici se fytoplanktonem) byl pievzat z pokynit OECD Test Guideline 202
(OECD, 1984a), test akutni toxicity na rybach Danio rerio z OECD Test Guideline 203
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(OECD, 1984b) a test akutni toxicity na rybach Leuciscus idus z normy DIN 38412, ¢ast 15
(DIN, 1982). Vsechny testy byly provedeny dvakrat v¢etné kontrol a slepych pokusi. V testu
inhibice luminiscence byl jopromid testovan v koncentracich 0 (kontrola), 10, 100, 1000 a
10 000 mg/L, jako referen¢ni latka byl pouzit 3,5-dichlorfenol (6 mg/L). Luminiscence V.
fisheri byla méfena bezprostifedné pied pfidanim roztoku jopromidu ¢i 3,5-dichlorfenolu a po
15 a 30 minutach. Referencni latka zplisobila po 30 minutach inhibici 73,3 % luminiscence.
Jopromid nezpusobil inhibici luminiscence V. fisheri: pfi nejnizs§i koncentraci byla
pozorovana inhibice 3,4 %, pfi nejvySsi koncentraci doslo ke snizeni luminiscence o 1,6 %,
coz bylo v rozsahu pfirozené variability méfeni. V testu inhibice ristu Pseudomonas putida,
ktery se pouzivd pro hodnoceni mikrobiocidniho ucinku chemickych latek, byl sledovan
ucinek jopromidu v koncentracich 0 (kontrola), 2500, 5000 a 10 000 mg/L. Mirou ristu
bakterii byl zakal kultury sledovany spektrofotometricky pii 436 nm v ¢ase 0 h (kontrola) a 16
h. Kalibra¢nimi standardy byly suspenze formazinu v destilované vod¢. Rist bakterii P.
putida nebyl vyznamné inhibovan pii jakékoliv z vybranych koncentraci jopromidu. Test
inhibice rustu Scenedesmus subspicatus je pouzivan pro hodnoceni algicidniho nebo
algistatického u¢inku chemickych latek. Rasy pro test z exponencialné rostouci kultury byly
ziedény na hustotu bunck 2. 10*. Jopromid byl testovan v koncentracich 0 (kontrola), 10, 100,
1000 a 10 000 mg/L. Jako referen¢ni latka byl pouzit dichroman draselny v koncentracich
0,05, 0,15, 0,45, 1,35 a 4,05 mg/L. Parametrem hustoty bun¢k byla absorbance pti 436 nm po
0, 24, 48 a 72 h. Pfi inhibici rdstu S. subspicatus byly pouze nepatrné rozdily v hustoté bun¢k
mezi kontrolou a riiznymi koncentracemi jopromidu, nebyl tedy pozorovan inhibi¢ni u¢inek
jopromidu. Akutni imobiliza¢ni test s Daphnia magna byl pouzit jako limitni pouze s jednou
koncentraci jopromidu 10 g/L. Pro test bylo pouZzito dvacet dafnii ve véku do 24 hodin.
V tomto testu nebyla po 48 hodinach pozorovana zadna imobilizovana dafnie. V testu
reprodukce s roztoky jopromidu (30, 100, 300 a 1000 mg/L, kontrola kohoutkové voda) bylo
pouzito deset dafnii maximalniho stafi 24 hodin. Test trval 22 dni, testovaci 1 kontrolni
roztoky byly ménény tiikrat tydné. Jednou tydné byla sledovana koncentrace jopromidu
(HPLC/UV), pocet zivych potomkli a uhynulych plvodnich dafnii tfikrat tydné. Primér
potomstva na rodicovskou dafnii pohyboval od 86,1 do 109,9. Béhem expozice 30 mg/L
jopromidu uhynula jedna dafnie. Zadné uc¢inky nebyly pozorovany ani pii nejvyssi
koncentraci 1 g/L. Kratkodobé testy akutni toxicity s rybami Danio rerio a Leuciscus idus
byly provedeny vzdy s jednou limitni koncentraci 10 g/L jopromidu. V testu i v kontrole bylo

pouzito vzdy deset jedincii, thyny a vizudlni abnormality byly zaznamenany po 2,5, 24, 48 a
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96 hodinach. Pii testovani akutni toxicity na rybach nebyla pozorovana mortalita ani zmény u
kontrolnich ryb ani u ryb v nadrzi s jopromidem. Zadné wi¢inky nebyly pozorovany ani pii
nejvyssi koncentraci 10 g/L. Autofi dosli k zavéru, ze jopromid neprokazal zadné toxické
ucinky v kratkodobém ani dlouhodobém testu na bakteriich, fasach, jednom druhu korysi a
dvou druhti dokonce ryb ani v koncentracich 10 g/L (kratkodoby) a 1g/L (dlouhodoby test).
[21]

I kdyz samotné jodové kontrastni latky ve vodach patrné nevykazuji toxické vlastnosti, jejich
pritomnost je nezadouci z diivodu jejich potencidlu vytvaret vysoce toxické vedlejsi produkty
dezinfekce (DBP) pii vodarenskych tupravach. Tyto produkty vznikaji reakci mezi
dezinfekénimi latkami, pfirodnimi organickymi latkami (NOM), bromidy a jodidy. Jodované
DBP (jodo-DBP) jsou vice cytotoxické a genotoxické nez jejich chlorované nebo bromované
analogy. Pfirozené se vyskytujici jodid ve vodach byl povazovan za jediny prekurzor jodo-
DBPs. Latky obsahujici jod pfispivaji ke zvySeni obsahu jodidu a pravdépodobné i vysoce
toxickych jodo-DBP v pitné vodé. [22]

Jeong a kol. zkoumali vliv ICM (jopamidol, jopromid, johexol, diatrizoat, jomeprol) ve
vodach v kombinaci s riznymi dezinfekénimi prostiedky (chlor, chloramin) na celkovou
toxicitu smési DBP a zjiStovali, které reakéni podminky vedou ke vzniku toxickych
vedlejSich produkti. Studovali vzorky vody s piidavkem ICM a dezinfekce pomoci testl
cytotoxicity a genotoxicity reakénich produktd.

Voda pro pokusy byla piefiltrovana (0,45 um nylonovy membranovy filtr), byl v ni sledovan
obsah rozpusténého organického uhliku (5,57 mg/L), bromidd a jodidi (iontova
chromatografie, oboji méné nez 0,50 pumol/L). Ke vzorku vody bylo pfidano 5 pumol/L
testované jodové kontrastni latky, 100 pmol/L chléru nebo monochloraminu a 10 mmol/L
fosfatového pufru (vysledné pH 7,5), voda byla ponechana ve tmé po dobu 72 hodin. Poté
byly vody extrahovany XAD2 a XADS8 pryskyficemi, eluovany ethylacetitem a
zakoncentrovany na 2 mL pro biologické experimenty. Kontroly zahrnovaly deionizovanou
vodu, vodu z &istirny odpadnich vod (COV), vodu s COV s jopamidolem a vodu s COV

S chlorem nebo monochloraminem bez ICM.

Pro testy akutni cytotoxicity 1 genotoxicity byla zvolena bunétni linie ovaridlnich bunék
¢inského kiecka. Piidavek dezinfekénich cCinidel zvySoval cytotoxicitu vzorku. Vyznamnéjsi

narist byl zaznamenan u chloraminu nez u chléru. MoZznym vysvétlenim mulzZe byt, Ze
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V porovnani S chlorem, chloraminova dezinfekce zvySuje tvorbu vysoce toxickych jodo-
DBPs v ptitomnosti NOM. Z vysledka experimentu tedy vyplyva, ze ICM zvysuji toxicitu
dezinfikované vody. Genotoxicitu sledovali pomoci kometového testu a vyhodnotili pomoci
elektroforézy. V testech akutni genotoxicity ICM nevykazovaly zvySeni toxicity oproti
samotné vod¢. Chlorace vody obsahujici ICM, vyznamné zvysila genotoxicky efekt. Pfidavek

chloraminu zvySeni genotoxicity nezptsobil. [22]

Autoii zkoumali vodu z Athén. Dosli k vysledku, Ze toxicita chlorované vody se po piidani
jopamidolu zvysila o 49 %, zatimco toxicita vody dezinfikovand chloraminem se po
pfidani jopamidolu zvySila o méné nez 5 %. Faktorem pro vyslednou cytotoxicitu je

pravdépodobné obsah organickych latek ve vode¢. [23]
1.2 Jodové kontrastni latky v Zivotnim prostredi

1.2.1 Vyskyt jodovych kontrastnich latek v ZP

Jodové kontrastni latky jsou stale ¢astéji nalézany ve vodach kvuli jejich zvySenému pouziti
V zobrazovacich technikach. Celosvétova spotfeba téchto kontrastnich latek se pohybuje
okolo 3500 t/rok. [24; 25; 26; 27] V literatufe se rovnéz uvadi, ze jen v Némecku se jedna o
500 t aplikovanych jodovanych latek ro¢né [28; 29; 30] a je odhadovano, Ze asi 130 t z tohoto
mnozstvi predstavuje hojné pouzivana neiontova monomerni kontrastni latka jopromid. V 90.
letech minulého stoleti bylo zaznamenéno vyznamné mnozstvi vzorkii vod z odtokit COV s
vysokou hodnotou adsorbovatelnych organicky vazanych halogent (AOX) [24] Po rozdéleni
tohoto sumarniho parametru na hodnoty adsorbovatelného organicky vézaného chloru
(AOCI), adsorbovatelného organicky vazaného bromu (AOBr) a adsorbovatelného organicky
vazaného jodu (AOI) bylo zjisténo, ze vyznamny podil na AOX piedstavuje pravé AOI, coz
mize byt zplsobeno pfitomnosti jodovych kontrastnich latek v odpadnich vodach
z nemocnic. Na COV, na které je ve vyznamném mnozstvi piivadéna voda z nemocnic bylo
Z koncentracniho profilu patrné, Ze AOI bylo mnohem vys$i ve vSedni dny, kdy probihaji

bézna vysetteni, oproti vikendiim. Seitz a kol. hovoii az 0 90 % podilu AOI na AOX. [25]

Zdrojem AOI jsou ve velké mife praimyslové odpadni vody z vyroby ICM a odpadni vody ze
zdravotnickych zafizeni. V nékterych zemich maji nemocnice vlastni COV, V jinych se tyto

odpadni vody misi se splaskovymi vodami a dostavaji se na COV. [4] Vétsina jodovych
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kontrastnich latek vykazuje dobrou rozpustnost ve vodé a nizkou lipofilitu ¢imz se
minimalizuje jejich moznost adsorpce na kal ¢i sediment odpadnich vod. Z jejich fyzikalné-
chemickych vlastnosti také vyplyva, Ze by se nemély akumulovat v zivych organismech nebo
sedimentech. Jejich tékavost je zanedbatelna. Jodové kontrastni latky vypousténé do vod se
budou ve vod¢ také ptrevazné zdrzovat. [21] Diky jejich vysoké biologické a chemické
stabilit¢ jsou bé&znymi Cistirenskymi procesy neeliminovatelné. Po jejich vypusténi do

recipientu se nalézaji se pak v povrchové, podzemni, ale i pitné vod¢. [4]

Ternes a kol. provedli v Némecku rozsahlejsi studii ohledné vyskytu jodovych kontrastnich
latek ve vodach. V odtocich sledovanych COV identifikoval jopamidol o koncentraci az
4,7 ug/L, kyselinu joxithalamovou az 0,16 nug/L, diatrizoat az 4,1 pg/L, kyselinu
jothalamovou az 0,14 ug/L, jomeprol az 1,3 pg/L a jopromid az 8,1 ug/L. V povrchové vodé
byly nalezeny jopamidol s primérnou hodnotou 0,49 pg/L, jopromid 0,10 pg/L, diatrizoat
0,23 ng/L a kyselina joxithalamova 0,10 pg/L. Nejvyssi koncentrace ze sledovanych latek v
podzemni vod¢ byla nalezena opét u jopamidolu s praimérnou hodnotou 0,16 pg/L a nejvyssi

zaznamenanou hodnotou 2,4 ug/L. [30]

Hirsch a kol. predkladaji podobné vysledky. Na odtoku némecké COV byl nalezen jopromid o
maximalni koncentraci 3,1 pg/L. V povrchové vodé (feka Ryn) byl nalezen jopamidol o
koncentraci 0,3 ug/L, jopromid o 0,15 pg/L a diatrizoat 0 0,011 pg/L. Kyselina jothalamova,
kyselina joxithalamova a jomeprol byly nalezeny v mnozstvi mensim nez 0,01 pg/L. Jodové
kontrastni latky byly v této studii nalezeny i ve vodé¢ pitné (kohoutkové). Jopamidol zde byl
ptitomen v koncentraci 0,07 pug/L, diatrizoat 0,06 pg/L a jopromid 0,04 pg/L. V podzemni
vodé bylo nalezeno 0,03 pg/L diatrizoatu a 0,16 pg/L jopamidolu. [28] V ramci monitorovani
COV v Berling, ktera ¢&isti méstskou odpadni vodu a rovnéZ odpadni vody z fady
zdravotnickych zatizeni, byla zjiSténa koncentrace jopromidu v surové pfitékajici vod¢ az do

46 pg/L a na odtoku az 9 pg/L. [31]

Seitz a kol. monitorovali vyskyt jopamidolu, johexolu, jomeprolu, jopromidu a kyseliny
diatrizoové v povrchové vode z diivodu posouzeni kvality vody v Dunaji v misté, které slouzi
jako zdroj pro upravu pitné vody. Zaroven zjistovali dopad blizké COV na koncentraci
jodovych kontrastnich latek v fece. Pred vypusti této COV byly ve 130 vzorcich zjistény
stfedni hodnoty koncentraci kyseliny diatrizoové 89 ng/L, jomeprolu 100 ng/L, jopromidu 76
ng/L, johexolu 40 ng/Lm a jopamidolu 210 ng/L. Bylo odebrano rovnéz 360 vzorki ve
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vzdalenosti 13 km po proudu z COV a zde byla zji§téna koncentrace kyseliny diatrizoové 155
ng/L, jomeprolu 160 ng/L, jopromidu 100 ng/L, johexolu 86 ng/L a jopamidolu 210 ng/L.
[25]

Podobny priizkum byl provadén i ve Svycarsku. Zde bylo ve vodé v Badenu na odtoku
z nemocnice Canton (346 luzek, na jedno lizko 673 L vody denné) nalezeny johexol do
koncentrace az 12 pg/L, jomeprol 439 ng/L, jopromid 171 pg/L, kyselina joxithalamova 342
ug/L a jopamidol az 2599 ug/L. [3]

Koncentrace jodovych kontrastnich latek na odtocich COV, v povrchové, podzemni a pitné

vodé dle souhrnné publikace Santose a kol. [32] jsou uvedeny v tabulce 2.
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Tabulka 2: Vyskyt jodovych kontrastnich latek ve voddch

Koncentrace [ug/L] ve vodé

ICM Lokalita Metoda cov povrchova | pitna | podzemni Lit
diatrizoat | Némecko SPE-LC-MS/MS 1,14 28
diatrizoat | Némecko SPE-LC-MS/MS 0,25 30
diatrizoat | Némecko SPE-LC-MS/MS 0,03 30
diatrizoat | Némecko SPE-LC-MS/MS 0,01-8,7 30
diatrizoat | Némecko SPE-HPLC-MS 2 38
diatrizoat | Némecko SPE-LC-MS/MS 0,11-0,14 28
diatrizoat | Némecko SPE-HPLC-MS 1,2 38

johexol Australie DI-LC-MS/MS <0,8 33

johexol Némecko | SPE-HPLC-MS/MS | 0,04 - 0,086 | 0,04 - 0,086 25
jomeprol | Némecko SPE-LC-MS/MS 0,37 30
jomeprol Australie DI-LC-MS/MS <0,73 33
jomeprol | Némecko SPE-LC-MS/MS 0,01-0,89 30
jomeprol | Némecko | SPE-HPLC-MS/MS 0,10- 0,16 25
jopamidol | Neémecko SPE-LC-MS/MS 0,66 30
jopamidol | Australie DI-LC-MS/MS <0,22 33
jopamidol | Neémecko SPE-LC-MS/MS 0,59 28
jopamidol | Némecko | SPE-HPLC-MS/MS 0,30 37
jopamidol | Némecko SPE-LC-MS/MS 0,16 30
jopamidol | Némecko SPE-LC-MS/MS 0,17 -2,8 30
jopamidol | Némecko | SPE-HPLC-MS/MS 0,21 25
jopamidol | Némecko SPE-LC-MS/MS 0,18-0,3 28
jopamidol | Némecko SPE-LC-MS/MS 0,07 28
jopromid | Jizni Korea | SPE-LC-MS/MS 1,17 - 4,03 34
jopromid | Spanélsko | SPE-LC-MS/MS 9,3 35
jopromid | Némecko SPE-LC-MS/MS 4.4 30
jopromid USA SPE-LC-MS/MS 0,0046 36
jopromid | Jizni Korea SPE-LC-MS/MS | 0,152 - 2,67 36
jopromid | Australie DI-LC-MS/MS <0,20 33
jopromid | Némecko SPE-LC-MS/MS 3,07 28
jopromid | Némecko SPE-LC-MS/MS <0,01 30
jopromid | Australie SPE-LC-MS/MS 0,168 36
jopromid | Jizni Korea | SPE-LC-MS/MS 0,02 - 0,36 34
jopromid | Némecko SPE-LC-MS/MS 0,011-0,91 30
jopromid USA SPE-LC-MS/MS 0,0022 36
jopromid | Némecko | SPE-HPLC-MS/MS 0,076 -0,1 25
jopromid | Némecko SPE-HPLC-MS 1,6 38
jopromid | Némecko SPE-LC-MS/MS 0,15 28
jopromid | Jizni Korea | SPE-LC-MS/MS 0,001 34
jopromid USA SPE-LC-MS/MS 0,0046 36
jopromid | Némecko SPE-HPLC-MS < 0,05 38
jopromid | Némecko SPE-LC-MS/MS 0,04 28

27




1.2.2 Eliminace jodovych kontrastnich latek z ZP

Latky vnesené do Zzivotniho prostfedi Ize eliminovat procesy biologickymi, fyzikalng-
chemickymi nebo chemickymi. Pfirozené biologické aerobni procesy probihaji
v povrchovych vodach, v Cistirnach odpadnich vod jsou zprostiedkovany aktivovanym kalem.
Biologicky rozlozitelné latky jsou transformovany na vodu, oxid uhli¢ity a biomasu.

Biologicky rozklad mtze probihat za i bez pfitomnosti kysliku.

Mezi metody chemické patii napi. oxidace kyslikem, ozonem, chléorem nebo chloraminem,
peroxidem vodiku nebo rozklad pomoci UV zafeni (fotolyza). Patii mezi n€ rovnéz Fentonova
reakce a pokroCilé oxidac¢ni procesy, které vyuzivaji ozonizaci v kombinaci s peroxidem
vodiku, oxidaci UV zafenim v kombinaci s peroxidem vodiku nebo fotokatalytické reakce.
Mezi fyzikdlni metody patii napf. adsorpce na aktivni uhli a mezi fyzikalné-chemické
pouzivané pro odstrafiovani 1éCiv patii reverzni osmoza, jejiz vyhodou je, Ze nedochazi ke

vzniku transformacnich produktt. [4]

Vice zdrojii uvadi, Ze biologické aerobni procesy v COV jsou pro odstranéni jodovych
kontrastnich latek neefektivni. [25; 27; 29; 30] Steger-Hartmann a kol. simulovali
Vv laboratornim pokusu proces biologického ¢isténi odpadni vody. Pro experiment pouzili
jopromid, ktery se jim podafilo eliminovat z po¢atecni koncentrace 100 mg/L po 35 dnech a z
pocatecni koncentrace 1 mg/L po 38 dnech z 80 %. Pti biologickém odstrafiovani jopromidu
doslo ke vzniku biotransformaénich produktt. Jako primarni byl identifikovan 5-amino-N,N'-
bis(2,3-dihydroxypropyl)-2,4,6trijod-N-methyliso-ftalamid. Tento produkt byl poté podroben
procesu fotolyzy, pfi kterém doslo ke kompletni dejodaci aromatickych kruh@i. V porovnani s
jopromidem podlehl jeho biotransformaéni produkt fototransformaci rychleji. Autofi pfi
experimentu zjistili, ze biotransformace jopromidu je inhibovana piidavkem FeCl,, ktery je

pouzivan jako prostifedek k zamezeni bytnéni kalu. [31]

Schulz a kol. rovné€z provadéli laboratorni experiment simulujici biologické odstranéni
jopromidu. Jeho koncentrace zacala po 10 dnech klesat, po 40 dnech jiZ nebyl detekovan
zadny jopromid. Na chromatogramu byly objeveny piky transformaénich produkti. Metodou
HPLC/UV byly identifikovany tii biotransformaéni produkty jopromidu a bylo zjisténo, ze
béhem nitrifikace doslo k jeho dehydroxylaci. Experimenty byly provadény i s diatrizoatem.

Jako jeho hlavni biotransformacni produkty uvadi deacetyl-diatrizoat a 3,5-diamino-2,4,6-
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trijodbenzoovou kyselinu. Tyto transformaéni produkty ale nebyly na rozdil od

transformaénich produktd jopromidu nalezeny v realnych vzorcich odtoku z COV. [29]

Steger-Hartmann a kol. sledovali u¢innost mikrobialni degradace jopromidu. Uvad¢ji, ze latka
se béZzné povazuje za snadno biologicky odbouratelnou, pokud je odbourana z vice nez 70 %
béhem 28 dnii, cozZ je stanoveno na zdkladé¢ méteni organického uhliku (DOC). V mineralnim
médiu o neutrdlnim pH byl rozpustén jopromid, do kterého byla naockovana smés aerobnich
mikroorganismu z Cistirny odpadnich vod. K posouzeni aktivity pouzité kultury byl paralelné
testovan dobie biologicky odbouratelny anilin. Koncetrace jopromidu po degrada¢nim testu
byla stanovena pomoci HPLC-UV. Po 28 dennim testu nebylo zjisténo zadné snizeni obsahu
jopromidu, zatimco obsah DOC u anilinu klesl vyrazné po 3 dnech. Test potvrdil nizkou
biologickou rozlozitelnost latky. Autoti uvadéji, ze bylo ocekavano, ze jopromid neni snadno
biodegradovan mikroorganismy, protoze pozadovand farmakodynamicka neutralita znamena

chemickou inertnost latky. [21]

Batt a kol. sledovali v laboratornim experimentu ptsobeni nitrifikovaného aktivovaného kalu
na jopromid. Doslo k dehydroxylaci jopromidu na dvou postrannich alifatickych fetézcich a
ke vzniku jednoho biotransformacniho produktu. Nitrifikace zvySila eliminaci jopromidu 0
vice nezZ 10 % V porovnani S nenitrifikujicim kalem. Autofi se domnivaji, Ze nitrifika¢ni

proces pozitivné ovliviiuje eliminaci jopromidu. [39]

Kormos a kol. provadéli experimenty s diatrizoatem, johexolem, jomeprolem a jopamidolem
za Ucelem objasnit cestu jejich biotransformace. Pouzili vzorky pudy a sedimentu s obsahem
mikroorganismi. Tyto vzorky smichali s podzemni vodou, do které byly pfidany uvedené
ICM v koncentracich 1 g/L a nechali zreagovat v aerobnich podminkéach. Béhem 159 dni bylo
Vtomto systému biotransformovano témét 100 % neiontovych ICM. Ke Stépeni jejich
aromatickych kruhi nedoslo, ani k jejich kompletni mineralizaci. Transformaéni produkty
téchto latek dale identifikovali v pitné vodé aZ do koncentrace 120 ng/L. Iontova latka

diatrizoat nebyla v aerobnim systému nijak transformovana. [40]

Co se tyka pouziti fyzikdlnich a fyzikalné-chemickych metod pro odstranovani jodovych
kontrastnich latek, fada publikaci uvadi adsorpci na aktivnim uhli a stejné tak ozonizaci jako
pomalé a neefektivni metody. [27; 29; 41] Jeong a kol. uvadéji ze v pitné vod¢€ jsou neiontoveé

jodové kontrastni latky ozonizaci eliminovany z 35 az 55 % a iontové z pouze z 20 %. [41]
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Ternes a kol. testovali ozonizaci jopromidu, jopamidolu, jomeprolu a diatrizoatu
Vv koncentracich od desetin do desitek pg/L. Po 18 minutach po pfidani ozonu, byly neiontové
jodové kontrastni latky eliminovany z vice nez 80 %, iontovy diatrizoat byl odstranén z méné
nez 14 %. K vys§§imu procentu odstranéni nevedlo ani pouziti pokrocilych oxida¢nich procesit

(kombinace ozon/H,0, a 0zon/UV). [42]

Putschew a kol. také ovétovali Gi¢innost eliminace jopromidu ozonizaci z kohoutkové vody.
Bylo pfidano 10 mg/L ozonu, po 30 minutach byla jeho koncentrace zvySena na 30 mg/L.
Koncentrace jopromidu v takto oSetfenych vzorcich vody vyrazné poklesla. Pokles hodnoty
AOI byl ale mnohem nizs$i a doSlo k nartistu koncentrace jodi¢nanu jako anorganického
oxida¢niho produktu. Autofi se domnivaji, Ze ozonizace jopromidu za pouziti b&zné
aplikované davky ozonu vede k tvorbé Cetnych jodovych transformacnich produktt, které
nasledné detekovali pomoci kapalinové chromatografie ve spojeni s hmotnostni detekci
S ionizaci elektrosprejem. V pifipad¢ ozonizace jsou hlavnim biotransformacnim produktem
organické jodované slouceniny, v pfipadé¢ reduktivni dehalogenace nejsou transformacéni
produkty jodované a z toho divodu pravdépodobné 1épe biodegradovatelné. Autofi rovnéz
testovali moznosti dejodace jopromidu v ultradist¢é vodé a moci pouzitim elementarniho
zeleza pti kyselém pH. V tomto experimentu doslo k jeho kompletni dejodaci. Autofi jako
vysledek experimentu uvadéji snizeni koncentrace jopromidu obéma testovanymi metodami.

[43]

Duirk a kol. testovali eliminaci jopamidolu, jopromidu, johexolu a diatrizoatu pomoci chléru
a chloraminu. Autofi zjistili, Ze jodové kontrastni latky po reakci s chlorem nebo chloraminem
Vv pitné vod¢ vytvaii jodové trihalogenmethany (dichlorjodmethan, brom-chlorjodmethan,
dibromjodmethan, chlordijodmethan, bromdijodmethan, trijodmethan) a jodové kyseliny
(jodoctova, bromjodoctova, (Z)-3-brom-3-jod-propenova, (E)-3-brom-3-jod-propenova, (E)-
2-jod-3-methylbutendiova), coz jsou latky genotoxické a cytotoxické pro bunky savct. Pokud
v experimentu reagoval jopamidol s vodnym roztokem chléru a chloraminu bez pfitomnosti
pfirodnich organickych latek, doSlo ke wvzniku pouze stopového mnozstvi jodovych
dezinfekénich produktl. Pfi experimentu s vodou z povrchového toku obsahujici pfirodni
organické latky bylo mnoZstvi jodovych trihalogenmethanli a kyselin mnohem vyssi. V
maximalnim mnozstvi vznikaly tyto produkty pii pH 8,5 v ptfipadé chlorace a pti pH 6,5 v

ptipadé chloraminace. [23]
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Princip pokrocilych oxidacnich procest je zaloZzen na generovani neselektivnich vysoce
reaktivnich radikal, které reaguji s pfitomnymi organickymi latkami. V idedlnim ptipadé
dochazi k rozkladu na oxid uhli¢ity, vodu a anorganické ionty, popf. vzniku biologicky 1épe

rozlozitelnych  meziprodukti. = Mohou ale vznikat 1 meziprodukty obtiznéji

biotransformovatelné nez ptivodni latka nebo uplné neznamych vlastnosti. [44]

Borowska a kol. posuzovali vliv biologické degradace v kombinaci s fotochemickou
degradaci a pusobenim oxidu titani¢it¢tho na odstranéni jodovych kontrastnich latek
(jodipamid, johexol a diatrizoat) v uméle pfipravené odpadni vodé. Fotochemicka oxidace
byla pouzita k rozstépeni struktury jodové kontrastni latky, ¢imz se latka stala snadnéji
biodegradovatelnou. Autofi dosli k vysledku, Ze odstranéni diatrizoatu a johexolu kombinaci
UV a TiO; procesu bylo G¢inn&jsi nez pouziti samotného UV procesu a to zejména diky
adsorpci jodovych kontrastnich latek na povrch oxidu titani¢itého. Ten také pusobi jako
katalyzator rozkladu ICM za piisobeni UV zafeni. Absorpci UV zafeni vrstvou TiO, dochdzi
k vytvoreni paru elektron—dira, které reaguji s kyslikem a vodou za vzniku hydroxylovych
radikalt, které u¢inné rozkladaji organické polutanty. Pro diatrizoat byla uc¢innost odstranéni
UV zéitfenim 30% a kombinovanym procesem 40 % a pro johexol 27 % a 38%. V ptipadé
odstranéni jodipamidu nezaznamenali autofi vyraznou zménu (28 % a 29 %). Jako
nejucinnéjsi zplisob eliminace uvadeji kombinaci fotolyzy a biologické metody, pomoci
jejichz kombinace doslo k odstranéni diatrizoatu a johexolu nejméné z 90 % a jodipamidu z

50 %. [45]

Chan a kol. provedli experiment s jopromidem, pro jehoz odstranéni pouzili kombinaci
fotolyzy a reakce s peroxodisiranem draselnym pii zvySené teploté. Peroxodisiran je silné
oxida¢ni ¢inidlo a rozklada se za vzniku siranového radikalu, ktery reaguje s odstranovanou
latkou. Tento rozklad Ize urychlit zvySenim teploty nebo fotochemicky. V experimentu doslo
za specifickych podminek k Gplnému odstranéni jopromidu béhem tficeti minut a béhem

osmdesati minut k Gplné mineralizaci (odstranéni celkového organického uhliku - TOC). [46]

Chu a kol. kombinovali pro odstranéni jopromidu pusobeni ultrafialového zafeni, reakci
S peroxodisiranem a peroxidem vodiku. Dosli k vysledku, Ze rychlost transformace roste
s intenzitou UV zafeni, jejiZz optimalni vinova délka je 254 nm pii optimalnim pocatecnim
pH 4,34. Sledovali také zavislost rychlosti transformace na koncentraci peroxodisiranovych

aniontl, kterd se ukézala jako pfimo Umérna. Pokud ale koncentrace peroxodisiranovych
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aniontti prevysila koncentraci peroxidu vodiku, doslo ke zpomaleni transformace. Pti pouziti
pouze kombinace S,04%/H,0, zaznamenali po 30 minutach zanedbatelnou ucinnost
odstranéni jopromidu. V ptipad¢ pouziti fotolyzy byl jopromid po 30 minutach odstranén
7 63 %, v kombinaci s S,0g° nebo H,0, byla eliminace jesté umocnéna. Autofi se domnivaji,
ze pro eliminaci jodovych kontrastnich latek je vhodné pouzit souc¢asn¢ oxidacni Cinidla a
radikaly. Jejich fototransformaci mtize ale zpomalit pfitomnost ptirodnich organickych latek,

jako jsou napt. huminové latky. [27]

Jeong a kol. zkoumali pouziti hydroxylovych radikalt pro eliminaci diatrizoatu, johexolu,
jopromidu, jopamidolu a jomeprolu. Hydroxylové radikaly byly generovany pulzni radiolyzou
vody. Pii ni se molekula vody rozpada na vodikovy ion a hydroxylovy radikal. Tento radikal
neni nabity a ma lichy pocet elektronl. Jeden nesparovany elektron ¢ini hydroxylovy radikal
vysoce reaktivnim. Jeho reakce s dalsim hydroxylovym radikalem vede ke vzniku peroxidu
vodiku, ktery je rovnéz vysoce ucinny oxidant. Podafilo se odstranit johexol ze 79 %,
jopromid ze 71 %, jopamidol ze 73 % a jomeprol z 68 %. Odstranéni diatrizoatu bylo
vyznamné niz$i (40 %), coz souvisi s jeho postrannimi fetézci, které jsou dalSim cilovym

mistem ataku pro hydroxylové radikaly. Reakce tak probihala mnohem pomaleji. [41]

Busetti a kol. sledovali odstranéni jodovych kontrastnich latek (jopromid, johexol, jopamidol,
jomeprol, jodipamid, kyselina joxaglikova, kyselina amidotrizoova, kyselina jothalamova)
metodou mikrofiltrace a reverzni osmézy. Koncentrace téchto ICM ve vodé z COV sledovali
pomoci kapalinové chromatografie s pfimym vstiikovanim ve spojeni s tandemovou
hmotnostni spektrometrii. Jodové kontrastni latky se podatilo odstranit az do koncentrace pod

detek¢ni limit metody a primérnou ucinnosti reverzni osmozy vice nez 92 %. [47]
1.3 Stanoveni jodu a jeho slou¢enin

Pro stanoveni jodu je pouZzivana fada metod. Vybér vhodné metody zavisi na cilovém analytu.
Jod je mozné stanovit jako celkovy obsah jeho sloucenin a v tom piipad¢ je vhodné pouZiti
metody jako ICP-OES, ICP-MS, NAA nebo AAS s elektrotermickou atomizaci. Pro stanoveni
ur¢ité formy jodu se pouzivaji metody specifické pro konkrétni formu - titracni,
spektrofotometrické nebo elektrochemické. Pokud se slouceniny jodu vyskytuji v nizkych
koncentracich, vyuzivaji se tzv. tandemové techniky, coz je spojeni separacni metody, ktera

formy rozdéli (chromatografické techniky, pritokova analyza) a detekéni techniky, kterd
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rozdélené analyty detekuje (napf. UV, ICP-MS). Analyty v nizkych koncentracich casto

vyzaduji prekoncenraci, ta byva nékdy spojena i se separaci od matrice.
1.3.1 Prekoncentrace a separace jodu z roztoku

Stanovovana latka je odd€lena od matrice a dojde k jejimu zakoncentrovani. Vyuzivana je
extrakce, kdy je analyt rozdélovan mezi dvé vzajemné nemisitelné faze. Tyto faze mohou byt
plyn-kapalina (extrakce tékavych latek plynem z kapaliny, head space extrakce), pii které se
extrahuji t€kavé latky plynem zkapaliny a pouzivd se v plynové chromatografii pro
nakoncetrovani t€kavych slozek vzorku. Dalsi moznosti je extrakce z kapaliny do kapaliny
(LLE), pti které se pozadovana oddé¢lovana slozka na rozdil od ostatnich slozek smési v
rozpoustédle rozpusti a nasledné se ziska odpaienim rozpoustédla nebo destilaci. Velmi casto
pouzivanou metodou je extrakce z kapaliny na pevnou fazi (SPE). Pevna faze mize byt napft.
nanesena na specidlnim filtru, disku nebo jim muze byt naplnéna kolonka. Sorbenty mohou
byt vyrobeny napi. ze silikagelu nebo polymeru. [48] K extrakci a zakoncentrovani
organickych latek 1ze pouzit i extrakci v bodu zakalu (CPE - cloud point extraction). Jedna se
0 extrakci kapalnou fazi do zakalu micelarnich roztokd. Pii piekroCeni urcité teploty dojde
k zakaleni vodného roztoku tenzidi a jeho rozdé€leni do dvou fazi. V micelach povrchové
aktivnich latek se zachyti extrahovana latka. [49] Mezi nejmodernéjsi extrakéni techniky patii
extrakce v kapalné fazi pomoci dutého vldkna, extrakce do jediné kapky rozpoustédla a

disperzni mikroextrakce z kapaliny do kapaliny. [50]

Pena-Pereira a kol. vyuzili pro stanoveni jodu ve vodach a farmaceutickych vzorcich metodu
head space single drop mikroextrakce tekavych par jodu do jedné kapky
N,N-dimethylformamidu. Zachyceny jod byl méfen jako jodid pomoci UV-VIS
spektrometrie. Detek¢ni limit byl 0,69 pg/L, RSD 4,7 %. [51]

Arena a kol. pouzili pro stopovou analyzu jodu SPE extrakci a nasledné stanoveni
infra¢ervenou spektrometrii. Vzorek vody byl prosavan pomoci injekéni stiikacky pies disk
byl vyrobeny z divinylbenzenu a impregnovany polyvinylpyrrolidonem. Jod vytvofil zluty
komplex s polyvinylpyrrolidonem a doslo k jeho zakoncetrovani. Jod byl poté stanoven
infraGervenou spektrometrii. Detek¢ni limit byl 0,05 mg/L s RSD 6%. [52]

Reid a kol. pouzili pfed stanovenim jodu ve vod¢ a mléce extrakci na kolonce obsahujici ionty

Pd®*, které tvoii sjodidy nerozpustnou sloudeninu, zatimco s chloridy rozpustnou. Do
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kolonky obsahujici roztok Pd(NOs), byly piidany vapenaté ionty. Ty slouzi jako konkurence
pro vazebna mista Pd*" a diky tomu se jodid 1épe zadrzi v kolonce. Po priichodu vodného
roztoku jodu kolonkou bylo zjisténo, ze vice nez 97 % jodidu v ni bylo zachyceno. Pro eluci
Pdl, byl pouzit 0,01M roztok thiosiranu amonného. Tuto metodu prekoncetrace povazuji

autofi za vhodnou pro vodné roztoky jodu, nikoli pro roztoky mléka. [53]
1.3.2 Analytické metody pro stanoveni jodu a jeho slouc¢enin

Jednou z nejstar§ich metod stanoveni jodu je jodometricka titrace, ktera je zalozena na
redukei jodu na jodid v neutralnim prostredi. Pouziti této titraéni metody vychazi z faktu, ze
thiosiranovy aniont stechiometricky reaguje s jodem, redukuje ho na jodid a sdm je oxidovan
na tetrathionan. Pro ur¢eni mnozstvi uvolnéného jodu v kyselém prostiedi se vyuziva titrace
roztokem thiosiranu sodného a pro titraci uvolnéného jodu v neutralnim nebo slabé zasaditém
prostiedi se vyuziva odmérny roztok arsenitanu sodné¢ho. Dosazeni bodu ekvivalence se pii
titrovani temné hnédym roztokem jodu projevi zlutym zbarvenim. Indikator Skrobovy maz se

barvi roztokem jodu intenzivné modrofialove. [54]

Pfi stanoveni jodu nalézaji uplatnéni i elektrochemické metody, jejichz LOD se pohybuje
v tadech pg/L. Pro stanoveni jédu v moc¢i pfi podezieni na jodovy deficit je mozné pouzit
iontové selektivni elektrody, LOD je 10°® mol/L. Vyhodou je, Ze neni nutna uprava vzorku
pfed métenim. [55] Pomoci katodické square wave voltametrie lze provést ptimé stanoveni

jodu v motské nebo sladké vodé. Mez detekce se pohybuje v fadu pg/L. [56]

Tradi¢ni spektrofotometrickou metodou stanoveni jodu je Sandell-Kolthoffova reakce, ktera
je zaloZena na reakci ceriitych a arsenitanovych iontl. Jod ve form¢ jodidu je v této reakci
katalyticky aktivni a pokles intenzity zlutého zbarveni roztoku v disledku redukce cericitych
iontl na cerité se m&ii spektrofotometricky pii 405 nm. Reakce se po urcit¢ dob¢ zastavi
ptidavkem ¢inidla (napf. brucinu), které zredukuje nezreagované ceficité ionty za vzniku
spektrofotometricky detekovatelného cerveného komplexu. Koncentrace jodu ve vzorku se
odecte z kalibra¢ni kiivky. LOD se pohybuje v fadech stovek pg/L. [57] V piipadé pouziti
této reakce pro stanoveni jodu v organickych latkach je potieba vzorek kompletné
mineralizovat. V praxi se tato reakce pfili§ nevyuziva z divodu pfitomnosti mnoha prvk,

které mohou absorbovat UV zafeni a zpisobovat interference. [58]
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1.3.2.1 AOX

Parametr AOX slouzi k souhrnnému stanoveni adsorbovatelnych organicky vazanych
halogenti a pouziva se pro kontrolu jakosti vody. Adsorpci je mozné provadét vsadkovym
zpusobem nebo zachytem latek na kolon€. Halogeny je nutné je ze vzorku nejprve izolovat
adsorpci na aktivni uhli v kyselém prostfedi. Promytim kyselinou dusi¢nou dojde k odstranéni
anorganicky vazanych halogenti. Vzorek je nutné zfiltrovat k odstranéni halogent
naadsorbovanych na nerozpusténych latkach. Uhli se spali v proudu kysliku pfti teplot¢ 1000
°C. Uvolnéné halogenvodiky HCl, HBr a HI jsou poté stanoveny mikrocoulometrickou
argentometrickou titraci. Fluorované organické slouceniny timto postupem nelze stanovit
vzhledem k rozpustnosti AgF, existuji ale 1 varianty analytické koncovky, kterymi Ize stanovit
AOF. Poté lze rozlisit AOCl, AOBr, AOI a AOF. Vysledek se vyjadfuje v ekvivalentni
hmotnostni koncentraci chloridi. Mez detekce je ptiblizn€¢ 10 pg/L. Jednotlivé organicky
vazané adsorbovatelné halogeny, véetn¢ parametru AOI je mozné odliSit metodou iontové

chromatografie. [59]

Bindzar a spol. stanovovali jod ve vodach jako AOI se spektrofotometrickou koncovkou pii
vlnové délce 226 nm. Pro upravu vzorkli nebylo mozné pouzit Gpravu dusi¢nanovym
roztokem z divodu absorbance dusi¢nanti ve stejné oblasti spektra, jako absorbuji jodidy.
Misto dusi¢nant byl pro tpravu pH pouzit roztok H,SO,4. Optimalni dobu spalovani uhli a
absorbatem urcili autofi na 4 minuty a teplotu na 950 az 1050 °C. Pro spektrofotometrické
stanoveni neni mozné pouzit absorpéni roztok Na,S z diivodu jeho absorbance v UV oblasti
spektra. Proto byl v experimentu nahrazen demineralizovanou vodou. Vytéznost metody pro
johexol, josarkol, josmin byla 96, 105 a 99 %.[60]

1.3.2.2 ICP-OES

Optickd emisni spektrometrie s buzenim v indukéné vazaném plazmatu je multielementarni
pfevazné roztokovd metoda umoziujici stanovovat prvky s citlivosti od stovek mg/L do
jednotek pg/L. Metoda neni pro stanoveni jodu pfilis vhodna. Citlivé ¢ary lezi v oblasti po
120 nm, které obvykle jsou mimo meéfici rozsah pfistroje. Oproti jinym prvkim jsou
dosahovany neuspokojivé detekéni limity (60 pg/L). [61] Nejvyznamnéjsi vinové délky pro
jod lezi v UV oblasti: 178,218 nm do 182,980 nm. [62] Hlavnim problémem pii pouzivani

nejintenzivnéjSich vinovych délek pro detekci jodu je blizkd emisni linie fosforu. RozliSeni je
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mozné pii pouziti vhodného monochromatoru pii vysokych koncentracich jodu. Pokud
koncentrace fosforu prevySuje koncentraci jodu, je pro odstranéni interferenci vhodnéjsi

pouzivat vinovou délku 183 nm i pies jeji niZsi citlivost. [63]

Naozuka a kol. analyzovali metodou ICP-OES halogeny v¢etné jodu v mléce. Vzorky mléka
byly mineralizovany jednak v otevienych, jednak v uzavienych mineraliza¢nich nadobkach a
rozdilném mikrovinném systému. Po mineralizaci byl jod vysrazen ve formé Agl, po separaci
odfiltrovanim z roztoku byl rozpustén roztokem amoniaku a analyzovan ICP-OES na vinové
délce 183 nm. K validaci metody byly pouzity certifikované materidly mléény a vajecny
prasek. Mez detekce byla 280 ng/g v ptipadé mineralizace v uzavieném systému a 40 pg/g
otevieném. Pro uzavieny systém byla opakovatelnost analyzy 2 % a navratnost se pohybovala
mezi 85 — 90 % pro uzaviené mineralizaéni nadobky, mineralizace v otevieném systému

Vewr

spektralnimi interferencemi. [64]

Taketoshi a kol. analyzovali jod ve formé par metodou ICP-OES. Jodid ve vodném roztoku
oxidovali na elementarni jod pomoci 5 mmol/L roztoku dusitanu sodného v 8 mmol/L roztoku
kyseliny sirové. Plynny jod byl oddélen z vodného roztoku v jednoduchém separétoru plynt a
kapalin a vnesen do proudu argonu. Dosazeny limit detekce byl 0,39 pg/L pro zvolenou
vinovou délku 178,28 nm, 0,55 pg/L pro 183,04 nm a 2,1 pg/L pro 206,16 nm. RSD byla
1,4 — 5,1 %. Autofi pro analyzu pouzili kromé pfipravenych roztokti i vzorky povrchové
vody, ve kterych predpokléddali mozné matricové efekty. Navratnost, provedena ptidanim

znamého mnozstvi jodu do téchto vod se pohybovala mezi 97,1 — 104,6 %. [65]

Souza a kol. stanovovali jod piidany do mléka ve formé jodidu draselného mléce pomoci
ICP-OES. Autofi zminuji, ze pro stanoveni jodu je vhodné jeho rozpousténi v alkalickém
roztoku, jako je napf. tetramethylamonium hydroxid (TMAH) nebo roztoku tercialnich amin,
ktery pouzili pro experiment. Rozpusténi jodu v kyselém médiu miize vést ke tvorbé
pamétovych efektll pii zmlzovani z divodu tvorby jeho té€kavych forem (HI, 15). Jod byl
meéten na vinové délce 179, 847 nm z diivodu blizkych emisnich linii siry a fosforu, které byly
rovnéZ ve vzorcich méteny. Navratnost koncentraci jodu se pohybovala mezi 57 % — 105 %
v zavislosti na pfidané koncentraci a vyssi pti pouziti chladiciho kroku pfi mineralizaci. RSD
byla 1 - 10 %. [66]
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1.3.2.3 ICP-MS

Hmotnostni spektrometrie s indukéné vazanym plazmatem (ICP-MS) je ultrastopova
analytickd metoda umoznujici analyzovat témét vSechny prvky. Mez detekce se bézné

pohybuje v fadech pg/L a je mozné stanoveni az v fadech stovek pg/L. [58]

Energie argonového plazmatu u ICP-MS sta¢i pro vygenerovani iontd vétSiny prvka.
Problémem miize nastat u stanoveni prvkl s ionizacnim potencidlem vySsim ne 16 eV, coz
jsou obecné halogenidy. Proto i jejich citlivost byva niz§i nez u ostatnich prvka. J6d ma
relativné vysoky ionizaéni potencial (vytvaii ionty I') pii 10 eV. [67] Proto je ionizovan
pouze z ptiblizné€ 25 %. Jod tedy nepatii mezi nejcitliveji detekované prvky pomoci ICP-MS.
Navzdory ¢astecné ionizaci, je citlivost ICP-MS pro tento prvek lepsi v porovnani s jinymi

technikami pro méteni jodu. [58]

Analyzu metodou ICP-MS mohou komplikovat spektralni interference dvojnasobné nabitych
iontl u prvki (baryum, prvky vzacnych zemin), izobarické prekryvy, kdy se na urcité hodnoté
amu vyskytuje soucasné né€kolik izotopi riznych prvka ¢&i polyatomické interference
stabilnich ¢astic vznikajicich v argonovém plazmatu které jsou tvofeny vétSinou z Ar, O, H,
Cl, C, S a poskytuji falesn¢ pozitivni signal pii vnaseni vzorku do plazmatu. [68] Vysoky
obsah soli miize byt pfic¢inou nespektralnich interferenci. Soli zanasi povrch kénd, a tim méni
fyzikalni podminky v plazmatu. VVzorky s vysokym obsahem soli (mofiska voda, krev, moc) je
nutné fedit. [67]

Vlivy slozité organické matrice je mozné korigovat pouzitim hmotnostni spektrometrie
s izotopovym fedénim (IDMS). Je mozné pouzit izotop 129 ktery se v pfirodnich materialech
vyskytuje v zanedbatelném mnozstvi. Pfirozené se vyskytuje v moci a dalSich biologickych

vzorcich. I kdyZ je radioaktivni, s polo¢asem rozpadu 16 milionii let, nepfedstavuje jeho

.....

Matricové efekty mohou byt korigovany také pouzitim porovnavacich prvki. Ty nesmi byt
piitomny ve vzorku. Porovnavaci prvky jsou pifidany do vSech vzorka i kalibracnich
standardd ve stejném mnozstvi. Kazda zména v matrici vzorku pisobi stejnym zptsobem na
signal analytu i porovnavaciho prvku. MnozZstvi pfidaného porovnavaciho prvku by nemélo

vyrazné ménit celkové slozeni vzorku ani jeho iontovou silu a prvek by mél mit podobnou
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hmotnost, podobny ioniza¢ni potencial a podobné chovani pii ionizaci jako zkoumany analyt.

[58]

Shelor a kol. popisuje v piehledové praci pouziti porovnavaciho prvku germania pii stanoveni
jodu. 2Ge je vhodné, protoze se nevyskytuje ve vyznamném mnozstvi v zemské kire ani
V biologickych vzorcich. Jeho ioniza¢ni potencial (7,9 eV) neni piili§ vzdaleny od ioniza¢niho
potencialu jodu (10,45 eV). Jedina nevyhoda pouziti germania je vyrazna odlisnost jeho m/z

(72) od m/z j6du (127). [58]

V analyze ICP-MS velmi ¢asto pouzivano indium z divodu jeho nizkého pfirozeného vyskytu
a jeho m/z (115), které lezi ve stfedu hodnot m/z prvkii napti¢ periodickou tabulkou. Ovsem i
kdyz mé indium m/z blizké hodnot¢ m/z jédu, jeho ioniza¢ni potencial je mnohem nizsi (5,79

eV). [69]

Haldimann a kol. pouzil pro analyzu iontovou chromatografii ve spojeni s tandemovou
hmotnostni spektrometrii s ionizaci elektrosprejem jako porovnavaci prvek 1291 7 déivodu jeho
soub&zné eluce s **'1 a stejného ionizaéniho potencialu. Rozdil mezi m/z t&chto dvou izotopi
je velmi maly, a proto jsou ve stejném rozsahu citlivosti ICP-MS. Problémem ale mohou byt

G jako necistoty

pamétové efekty a izobarické interference z divodu pfitomnosti
vnosném plynu argonu. Ve vzacnych ptipadech, kdy mnozstvi pouzitého 129) piekroci
povolené radiologické limity, je mozné pouzit dvojité izotopové fedéni. To spociva v pridani
ziedéného mnozstvi standardu na za€atku experimentu a dalSiho tésné pred ICP-MS analyzou.

Limit detekce je 2,5 ng/L pti pouziti kvadrupolového hmotnostniho separatoru. [67]

Dal$im problémem pii ICP-MS stanoveni jodu mohou byt pamét'ové efekty, jejichz divodem
je vypafovani jodu ve formé HI nebo I, z kapek aerosolu v mlzné komote. [70] V té je aerosol
vytvofeny zmlZovacem rozdélen na dvé frakce. Jemné kapicky jsou neseny nosnym plynem
do plazmatu, zatimco vétsi kapicky jsou sorbovany na vnitinich sténach mlzné komory.
Jelikoz nékteré formy jodu, naptiklad jodovodik, jsou tékavé za kyselych podminek, jejich
postupné uvoliiovani z mlzné komory vede k pamétovym ulinkiim. Pamétové efekty lze
redukovat méfenim pii alkalickém pH prodlouzenim doby proplachovani (150 s), popf.

pouzitim mlzné komory s chladicim systémem. [71]

Pii ptipravé biologickych vzorkll pro stanoveni ICP-MS je vhodné organickou matrici

roz§tépit pomoci hydroxidu. Pfi nizkém pH je jodid snadno oxidovéan kyslikem nebo jinymi
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rozpusténymi oxidanty na té€kavy molekularni jod. Pfi vysokém pH se lze oxidaci jodidu na
jod vyhnout a proto se bézné rozpoustéji vzorky v alkalickém médiu, coz zabrani jak oxidaci
jodidu na jod, tak vzniku kyseliny jodovodikové. V disledku toho je jod ve vzorku zachovan
ve form¢ jodidu nebo jodi¢nanu a nasledné stanoven ICP-MS bez ohledu na formu jodu

V ptivodnim vzorku. Velmi ¢asté je pouZiti tetramethylamonium hydroxidu (TMAH). [69]

Caldwell a kol. vyuzili ICP-MS pro stanoveni jodu v moci pro hodnoceni piijmu jodu pro
NHANES (Narodni centrum environmentalniho zdravi). Vzorky moci a kalibra¢ni roztoky
byly tésné pred zaCatkem analyzy fedény vodnym roztokem TMAH obsahujicim 10 g/L
telluru jako porovnavaciho prvku. Pro stabilizaci jodu v kalibra¢nich roztocich byl pouzit
NayS;03. Jod byl analyzovan pii m/z 127, tellur pii m/z 130. Pro vyhodnoceni byla pouzita
metoda vnéjsiho standardu s fadou kalibra¢nich standardii. Mez detekce byla 1,0 pg/L. [72]

1.3.2.4 DalSi spektroskopické metody

Jod je mozné stanovit i atomovou absorp¢ni spektrometrii (AAS), jejiz LOD se pohybuji
v tadech pg/L. Piimé stanoveni jodu atomovou absorpéni spektrometrii je obtizné, protoze
neni na trhu dostupna vhodna lampa a nejlepsi absorpéni pasy jodu lezi v UV oblasti, kde je
zapotiebi naplnéni optické drahy inertnim plynem. Dobré meze detekce lze ale dosédhnout
pomoci neptimé analyzy, pii které je jod vysrazen jako Agl, znovu rozpustén a méfen
nepiimo jako stiibro. Shelor a kol. uvadi stanoveni jodu pomoci jeho vysrazeni z roztoku ve
form& Agl. Srazenina na filtru byla promyta zfedénym roztokem amoniaku K odstranéni
stiibrnych soli, poté rozpuSténa ve zfedéném roztoku thiosiranu sodného, po cemz
nasledovalo stanoveni stfibra. Podobny postup pro nepiimé stanoveni je zaloZzen na méteni
rtuti, kde dojde k vysrazeni rtuti s jodem na Hgl, a piebyte¢na rtut je méfena po redukci
SnCl,. LOD dosahuje 2 pg/L. [58]

Neutronova aktivac¢ni analyza (NAA) je uvadéna Kucerou a kol. jako zlaty standard pro
stanoveni jodu v potravinach a biologickych materialech. [73] Principem této metody je
ozafeni vzorku neutrony a nésledné sledovani vzniklého -charakteristického zafeni
radioaktivniho izotopu. Mez detekce se znacné lisi dle typu vzorku. Pokud lze jod zachytit

bez ptitomnosti interferujicich prvkd, jsou dosahovany LOD az fadovée 10 ng/L. [74]

Kucera a kol. stanovovali jod Vv potravinach metodou NAA, konkrétné epitermalni a

radiochemickou. Standardy piipravili rozpusténi jodidu draselného v roztoku hydroxidu
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amonného. Ozafend peleta vzorku byla umisténa do uhlikového kelimku, obsahujiciho
rozpu$tény hydroxid sodny. Jako inertni nosi¢ byl piidan jodid sodny a jako radioaktivni

znacka .

Peleta s pfidanymi chemikaliemi byla poté pokryta peroxidem sodnym a
zahiivana na 900 °C po dobu dvou minut. Po zchlazeni na 100 — 150 °C byla rozpusténa ve
vodé obsahujici heptahydrat sifi¢itanu sodného a roztok byl zchlazen na 5 — 10 °C. Po
okyseleni roztoku kyselinou dusi¢nou byl v délici nalevce vyextrahovan jod v elementarni
form¢. Vyextrahovany jod byl vystripovan do roztoku sifi¢itanu sodného. Vytézek separace
byl 90 — 95 %. Stanovena bylo provedeno pomoci radioaktivniho znaceni izotopem Bl LoD
byl 10 — 40 ng/g, RSD v piipadé epitermalni NAA 12,6 % — 29,13 %, v piipadé
radiochemické NAA 4,0 — 5,7 %. Navratnost na certifikované referen¢ni materialy byla 110 —

133 %. [75]
Chromatografické metody

V tadé¢ piipadl nepostacuje znalost celkového obsahu jodu, je tieba znat i jeho chemickou
formu, kterd zasadné ovliviiuje pohyblivost slou¢eniny a jeji plisobeni a dopady v zivotnim
prostiedi. Proto je tieba kromé jeho celkového stanoveni rozliSit i jeho jednotlivé formy.
K tomu se vyuziva kombinace separa¢nich metod a citlivého prvkové selektivniho detektoru.
V piipad¢ ultrastopové analyzy je vhodné pouzit ICP-MS pro detekci a pro separaci ty
metody, které je mozné s detektorem ptimo propojit. Detekcei I1ze pouzit i elektrochemickou
nebo spektrofotometrickou. Pro speciacni analyzu organickych forem jodu je vhodné pouzit
metody vysokotlaké kapalinové chromatografie (HPLC), zejména iontové vyménné

chromatografie (IEC) s naslednym stanovenim jodu ICP-MS. [76]

Hejtmankovd a kol. analyzovali jod v biologickém materidlu pomoci vysokoucinné
kapalinové chromatografie s elektrochemickou detekci. Vzorky mléénych a masnych vyrobku
byly podrobeny alkalické hydrolyze. Odstfedénim a néslednou filtraci byly zbaveny
nerozpustnych a vysokomolekuldrnich ¢astic a poté byly davkovany do kapalinového
chromatografu. Stanoveni bylo provedeno na koloné s reverzni fazi nebo S mobilni fazi
tvofenou  vodnym  roztokem 10 mM Na;HPO,;  obsahujicim 1.0 mM
hexadecytrimethylamonium chlorid/acetonitril (68:32 v/v). Jako referencni material bylo
pouzito odstfedéné mléko s certifikovanym obsahem jodu a hovézi jatra. Navratnost na
referencni materiadl mléko byla 100,5 % a na jatra 96,2 %. Vzorky byly analyzovany ve tfech

opakovanich s RSD 11,7 %. Mez detekce 4,55 ug/ jodu byla vyhodnocena z kalibra¢ni
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zavislosti v rozsahu 1 az 105 pg/L jodu. [77]

Kuwahira a kol. analyzovali jod v mléénych vyrobcich a jinych potravinach iontove
vyménnou kapalinovou chromatografii s elektrochemickou detekci. Vzorky byly pred
stanovenim mineralizovany roztokem hydroxidu a dusi¢nanu draselného a pevné vzorky
spaleny v muflové peci. Mineralizat byl rozpustén v destilované vodé¢, vlastni stanoveni bylo
provedeno na koloné, kterou protékala mobilni faze obsahujici 100 mM roztok Na;HPO, a
5mM roztok ethylendiaminu. Mez detekce byla mezi 0,005 a 0,1 ug/g. Navratnost a
opakovatelnost byla vice nez 95 % a RSD 2 — 3 %. [78]

Leiterer a kol. analyzovali rizné formy jodu (jodid a jodi¢nan) v mléce pomoci iontové
chromatografie ve spojeni s ICP-MS. Dobré odseparovani forem jodu a vysoka citlivost byla
dosazena pouzitim eluentu sestavajiciho ze smési Na,CO3 a NaHCOj3;. Byla pouzita externi
kalibrace. LOD byl 4,8 pg/L pro jodid a 3,0 ug/L pro jodiénan. Vysledky pfi pouziti externi
kalibrace byly potvrzeny metodou standardniho ptidavku. RSD byla 1,9 % pro celou analyzu,
pod 1 % pro chromatografickou separaci a detekci ICP-MS. Jako referen¢ni material byl
pouzit mléény prasek BCR 151 o znamém obsahu jodu. Vysledek jeho analyzy metodou IC-
ICP-MS byl 5,22 +0,20 mg/kg, coz bylo v souladu s certifikovanou hodnotou. [79]

1.3.3 Stanoveni jodovych kontrastnich latek

Pro analyzu konkrétnich latek jako jsou ICM je nutné zkombinovat separacni a detekéni
techniky. Sacher a kol. studovali vlivy matrice riznych druh vod (fi¢ni, kohoutkova) ve
srovnani s destilovanou. Pro experiment pouzili ICM kyselinu amidotrizoovou, johexol,
jomeprol, jopamidol, jopromid a kyselinu joxithalamovou. Vzorky nebyly pted analyzou
zakoncentrovany ani nijak upraveny. Latky byly separovany metodou iontové chromatografie
a detekovany ICP-MS. Ke kalibraci byly pouzity vodné kalibra¢ni standardy analyzované
latky o koncentracich 1 az 10 pg/L. Dosazeny LOD se pohyboval mezi 0,02 — 0,77 ug/L
Vv zavislosti na latce a druhu testované vody, RSD 1,0 — 5,4 %. Autotfi hodnoti névratnosti

jednotlivych druht vod jako obdobné (okolo 100 %), vlivy matrice nebyly pozorovany. [80]

Durazo a kol. stanovovali jopromid ve vzorcich vod fi¢nich vod. K analyze pouzili metodu
iontové chromatografie ve spojeni s ICP-MS. Vzorky byly pfed analyzou zfiltrovany a
zakoncertovany pomoci SPE. Adsorbované analyty byly nasledné vymyty metanolem.

Ztedéné extrakty byly vstfiknuty do chromatografu s gradientovou eluci. Pro eliminaci
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polyatomickych interferenci ICP-MS byla pouzita heliova kolizni cela. Byla piipravena
kalibracni fada s koncentracemi jopromidu od 0,1 do 1000 pg/L. Mez detekce byla 0,1 pg/L.
Navratnosti kalibra¢nich standardt, které byly méfeny na konci sekvence, souhlasily

s predpokladanou hodnotou s maximalni odchylkou 10 %. [81]

Putschew a kol. stanovovali jodové kontrastni latky (jopromid, daitrizoat, johexol, jotrolan) ve
povrchové a odpadni vody metodou kapalinové ve spojeni sICP-MS sionizaci
elektrosprejem. Vzorky byly zfiltrovany a poté nakoncentrovany pomoci SPE. Byla sestrojena
externi kalibrace a vzorky byly zméfeny s a bez porovnavaciho prvku. Na odtoku z COV byly
nalezeny koncentrace sledovanych latek 7 — 20 pg/L, v recepientu 2- 11 pg/LLOD se
pohyboval v fadech ng/L, RSD byla 0,5 — 2 % v zavislosti na latce. Navratnost provedena
opakovanym meétenim standarda ptidanych do vzorkl kohoutkové vody se pohybovala mezi
70 a 100 %. U vzorkli povrchové vody byla nédvratnost mezi 65 a 110 %. U vzorki
obsahujicich slozitou matrici (odpadni voda) se navratnost pohybovala okolo 40 % u

neiontovych ICM a 65 % u iontovych. [82]

Quinones a kol. analyzovali jodové kontrastni latky (jopromid, jopamidol, metrizamid,
jothalamat, diatrizoat) pfidané do destilované vody metodou iontové chromatografie a
nasledné je detekovali kvadrupolovym ICP-MS. Vzorky ICM byly okyseleny na pH mensi
nez 2 a prekocentrovany pomoci SPE. Kolona byla naplnéna alkoholy kvartérni amoniové
soli, eluce byla gradientova (2 — 100 mM roztok NaOH). Mez detekce pro analyzované latky
po extrakci byla 2,5 ng/L. Jako interni standard bylo pouZzito cesium. Navratnost se

pohybovala okolo 100 %, RSD byla 3,5 — 6,3 % dle analyzované latky. [83]

Koksal a Beranova stanovovali jopromid a jopamidol V ultracisté vodé, povrchové vodé a
pramyslové odpadni vodé pomoci HPLC-MS-MS. Vzorky odpadnich vod byly pfed métenim
zfiltrovany, prekoncentrace byla provedena pomoci SPE kolon s poréznim grafitovym
uhlikem. Jako referen¢ni materialy byly pouzity jopromid a jopamidol zfedéné na koncentraci
1 g/L, z kterych byly pfipraveny kalibra¢ni standardy. Jako mobilni fazi autofi pouzili roztok
kyseliny octové v acetonitrilu. Pro zajisténi opakovatelnosti bylo provedeno méfeni na dvou
koncentra¢nich urovnich 20 a 1000 ng/L. Opakovatelnost se pohybovala v rozmezi 3,3 %
(ultracista voda) az 13,5 % (primyslova odpadni voda). Limit detekce byl 20 ng/L. Vliv
matrice autofi sledovali pfidanim zndmého mnozstvi analytu jednotlivym druhiim vod.

Vytéznost analyzy ultracisté vody 99,4 % pro jopromid a 111,5 % pro jopamidol, povrchové
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vody 92,9 % a 87,7 %. Vytéznost analyzy v odpadnich vodach byla 70,0 % pro jopromid a

74,9 % pro jopamidol, autofi tedy zhodnotili vliv matrice jako vyznamny. [84]
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2. EXPERIMENTALNI CAST

2.1 Pouzité chemikalie

- demineralizovana voda

- kyselina dusiéna 65% p.p. (Lach-Ner, CR)

- jednoprvkovy standardni roztok Te o koncentraci 1 g/L +0,002 g/L (SCP Science, Kanada)
- jodid draselny p.a. (Lachema, Ceska republika)

- TMAH 25 wt. % p.a. (Sigma-Aldrich, Némecko)

- injekéni roztoky jodovych kontrastnich latek Tomeron 400 mg/mL (Bracco Imaging
Deutschland GmbH, Némecko) a Xenetix 350 mg/mL (Guerbert, Francie)

- mineralni voda Vincentka (Vincentka a.s, Ceska republika)
- odpadni voda z nemocnice (Nemocnice Pardubického kraje, a.s., Ceska republika)

- reagencie na piipravu syntetické moci: NH4H,PO, p.a, NaCl p.a, KCI p.a, CaCO; p.a,
MgCl,.6H,0 p.a, urea p.a (vie Lachema, Ceska Republika), H,SO,4 96% p.a., HCI 35% p.a.
(Lach-Ner, Ceska republika)

- certifikovany referenéni material NCS ZC81002b (lidské vlasy, Cina)
- aktivni uhli Hydraffin CC 8X30 (Donauchem s.r.o., Ceska republika)
- biomasa fasy Chlorella kessleri (Botanicky ustav AVCR Tiebon, Ceska republika)

- huminové kyseliny (humat sodny, Humatex, Ceska republika)
2.2 Priprava laboratorniho nadobi k analyze

Laboratorni naddobi bylo pted analyzou vylouZeno v 2M kyselin¢ dusi¢né. Ta byla pfipravena

ze 140 mL podvarové destilované 65% kyseliny dusi¢né doplnéné demineralizovanou vodou
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na objem 1000 mL. Nadobi bylo naplnéno 2M HNO3 a vloZeno na 24 hodin do digestote.

Poté bylo 3x omyto demineralizovanou vodou a ponechano oschnout v digestofi.
2.3 Priprava roztoki

2.3.1 Roztoky jodu

Kalibra¢ni standardy byly pfipraveny navazenim 0,01308 g jodidu draselného a poté jeho
rozpu$ténim v 9,6 mL demineralizované vody stabilizované 0,4 mL TMAH ve zkumavce o
objemu 10 mL. Tento zakladni roztok o koncentraci 1 g/L jodu byl na 15 minut vlozen do
ultrazvukové lazné pro dokonalé rozpusténi jodidu draselného. Nejprve byl pfipraven roztok o
koncentraci 10 mg/L jodu a jeho naslednym fedénim byla piipravena kalibracni fada o
koncentracich 0,1 — 0,5 -1 - 5 — 10 pg/L jédu. Meziroztoky jodu byly stabilizovany TMAH
(0,4 mL ve vysledném objemu 10 mL). Kalibra¢ni standardy byly pfipraveny jak se stabilizaci
TMAH, tak bez ni. Pro analyzu jodu v referen¢nich materialech byl pfidavan do kalibra¢nich
standardll porovnavaci prvek tellur. Z roztoku telluru o koncentraci 1 mg/L bylo pfidano 0,1
mL do zkumavky o objemu 10 mL. Vysledna koncentrace byla 10 pg/L telluru v 10 mL

objemu.

Pro sorp¢ni experimenty byl z roztoku jodidu draselného o koncentraci 1 g/L jodu
stabilizovaného TMAH pfipraven roztok o koncentraci 20 mg/L jodu. Tento roztok jiz dale

stabilizovan TMAH nebyl.
2.3.2 Roztoky porovnavacich prvki

Pii ICP-MS analyze byl pouzivan porovnavaci prvek tellur, ktery byl pfipraven postupnym
fedénim roztoku o koncentraci 1 g/L Te demineralizovanou vodou. Meziroztoky byly
stabilizovany pfidanim 0,1 mL 65% HNO; ve vyslednych 10 mL objemu. Z roztoku o
koncentraci 1 mg/L Te bylo pipetovano 0,1 mL do zkumavek o objemu 10 mL, aby vysledna

koncentrace telluru ve vzorku nebo kalibra¢nim standardu byla 10 pg/L.
2.3.3 Referenc¢ni materialy

Pro validaci metody o-TOF-ICP-MS byl pouzit referencni material lidské vlasy NCS
ZC81002b, ktery obsahuje 0,96 +0,2 ug/g jodu. Tento referenéni material byl mineralizovan
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nasledujicim postupem. Do mineralizacni nadoby bylo navazeno 0,3 g referencniho materialu
a pridano 6 mL 65% HNOs. Material byl rozlozen v mikrovlnném mineralizatoru Speedwave
Xpert ve tfech krocich. Prvni krok probihal pii teploté¢ 160 °C a tlaku 50 bard, druhy pfi
teplote 200 °C a tlaku 75 bart a tieti pii teploté¢ 50 °C a tlaku 75 bard. Spolu se ¢tyfmi vzorky
referen¢niho materialu byly pfipraveny Ctyii slepé pokusy, do kterych bylo pipetovano pouze
6 mL HNOg3 bez pfidani vzorku. Po vychladnuti nddobek byl jejich obsah pieveden do
odmérnych ban¢k o objemu 25 mL a doplnén demineralizovanou vodou po rysku. Uchovavan
byl v pfedem vylouZenych polyethylenovych nadobach pii -20 °C. Pied analyzou bylo
Z kazdého vzorku pipetovano 5 mL do plastové zkumavky o objemu 10 mL. Ke vzorku
pfidano 4,5 mL demineralizované vody, 0,4 mL. TMAH pro stabilizaci a 0,1 mL roztoku

telluru z roztoku o koncentraci 1 mg/L Te jako porovnavaciho prvku.
2.4 Materialy pouzité v experimentu a jejich zpracovani

V experimentu byly analyzovéany jodové kontrastni latky Iomeron (400 g/L jodu), obsahujici
ucinnou latku jomeprol a Xenetix (350 g/L jodu), obsahujici u¢innou latku jobitridol, které
byly ziskdny ze zdravotnického zafizeni Multiscan s.r.o., Pardubice. Tyto latky byly
nezpracované zbytky z vySetfeni magnetickou rezonanci a byly ur¢eny k likvidaci, nikoliv
k dal$imu pouziti v diagnostice. Odpadni voda byla ziskana z Nemocnice Pardubického kraje,

a.s. Mineralni voda Vincentka byla zakoupena v 1ékarné.
2.4.1 Jodové kontrastni latky

K ptimé ICP-MS analyze byly z injek¢nich roztokd kontrastnich latek Iomeron o koncentraci
400 g/L jodu a Xenetix o koncentraci 350 g/L jodu postupnym fedénim demineralizovanou
vodou pfipraveny roztoky obsahujici 4, resp. 3,5 ug/L jodu. Jodové kontrastni latky jsou
uvadény jako vysoce stabilni a inertni, nebyly tedy stabilizovany ptidanim TMAH.

Ztedéné roztoky Iomeronu (4 mg/L jodu) a Xenetixu (3,5 mg/L) byly podrobeny mineralizaci
v mikrovlnném mineralizatoru Speedwave Xpert. Z téchto roztokd byl pipetovan 1 mL do
mineraliza¢ni nadobky. Poté bylo do kazdé nadobky ptiddno 6 mL 65% HNOs. Pro kazdou
latku byly pfipraveny tfi paralelni pokusy. Zaroven byly pfipraveny dva slepé pokusy
obsahujici pouze 6 mL HNOs. Postup mineralizace byl stejny jako u referencnich materialt

(kap. 2.3.3). Po mineralizaci a vychladnuti rozkladnych naddob byl obsah kazdé nadobky prelit
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do bainky o objemu 50 mL a doplnén po rysku demineralizovanou vodou. Mineralizované

vzorky byly uchovéavany v ptedem vylouzenych polyethylenovych nadobach piti -20 °C.

Pro sorp¢ni experiment byly ptvodni roztoky kontrastnich latek zfedény demineralizovanou

vodou 2000x. Zasobni roztok lomeronu obsahoval 200 mg/L jodu a Xenetixu 175 mg/L jodu.
2.4.2 Odpadni voda

Pro ptimou ICP-MS analyzu byla odpadni voda (OV) z Nemocnice Pardubice a.s. zfiltrovana
ptes stiikackovy filtr do polyethylenové nadobky. Z té bylo odpipetovano 0,1 mL OV do
zkumavky o objemu 10 mL, obsahujici 0,4 mL TMAH, 0,1 mL telluru z roztoku o

koncentraci 1 mg/L a 9,4 mL demineralizované vody a analyzovano.

Pro analyzu odpadni vody metodou standardniho ptidavku byla odpadni voda zfedéna 500x.
Bylo pipetovano 5 mL surového filtratu do baiky o objemu 100 mL. Z této baiiky bylo
pipetovano vzdy 9,5 mL do zkumavek o objemu 10 mL, které obsahovaly 10 pg/L Tea 0 —
0,1 -0,2 - 0,4 pug/L jodu. Zbyvajici objem byl doplnén demineralizovanou vodou na 10 mL.
Takto byla ptipravena kalibracni fada bez TMAH. Pro kalibra¢ni fadu stabilizovanou TMAH
bylo z 500x zfedéné odpadni vody pipetovano 9,1 mL do zkumavek obsahujicich 0,4 mL
TMAH, 10 pg/L Tea0-0,1-0,2-0,4 ug/L jodu v 10 mL objemu.

Nezfiltrovana odpadni voda byla mineralizovana. Bylo pfipraveno pét vzorki odpadni vody
pipetovanim 1 mL surové odpadni vody do kazdé mineralizacni nadobky. Paralelné byly
piipraveny tfi slepé pokusy obsahujici pouze 6 mL HNOj. Postup mineralizace byl stejny jako
u referen¢nich materiald. Po mineralizaci a vychladnuti rozkladnych nadob byl obsah kazdé
nadobky pielit do 50 mL banky a doplnén po rysku demineralizovanou vodou.
Mineralizované vzorky byly uchovavany v pfedem vylouZenych polyethylenovych nadobach

pii -20 °C. Pted vlastni analyzou byly tyto vzorky dale ziedény 4x, ve vysledku tedy 200x.
2.4.3 Mineralni voda Vincentka

K ptimé ICP-MS analyze bylo z mineralni vody Vincentky o koncentraci 6,88 mg/L jodu
(informace z etikety) odlito 10 mL do zkumavky a vzorek byl vlozen na 15 minut do

ultrazvukové 1azn€ pro odstranéni CO,. Poté z néj byl odpipetovan 1 mL do o objemu 100
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mL, do které byl ptidan 1 mL z roztoku telluru o koncentraci 1 mg/L Te a 4 mL 25% TMAH.

Nésledné byl vzorek analyzovén.
2.5 Synteticka moc¢

Roztok umélé moci byl piipraven dle Krejéové a kol. [85] navazenim 3,9 g NH4H,POy,, 5,08 ¢
NaCl, 2,86 g KCI, 0,312 g CaCOs, 0,418 g MgCl,.6H,0 a 18,1 g mocoviny do banky o
objemu 100 mL. Roztok byl stabilizovan piidanim 8,7 mL 35% HCI a 0,67 mL 96% H,SO, a
doplnén po rysku demineralizovanu vodou. Pro sorpéni experimenty byl tento roztok

pouzivan po 10x zfedéni.
2.6 Sorp¢ni pokusy

Roztoky kontrastnich latek v moci pro sorp¢ni experimenty byly vzdy pfipraveny do baiiky o
objemu 250 mL. Do té bylo pfiddno 25 mL syntetické moci a zfedéna kontrastni latka, jejiz
vysledna koncentrace byla 20 mg/L jodu pro Iomeron nebo 17,5 mg/L jodu pro Xenetix a
doplnéno po rysku demineralizovanou vodou. Z tohoto roztoku bylo pipetovano 10 mL do

centrifuga¢nich zkumavek o objemu 15 mL s navaZzenymi sorbenty.

Pro ptipravu roztoku jodidu draselného v moci byl z roztoku syntetické moci pipetovan 1 mL
do centrifuga¢ni zkumavky o objemu 15 mL s navaZenym sorbentem. Bylo ptidano 0,2 mL z
roztoku jodidu draselného o koncentraci 1 g/ jodu. Zkumavka byla doplnéna
demineralizovanou vodou na objem 10 mL. Vysledna koncentrace byla 20 mg/L jodu

v objemu 10 mL.

Pro sorpéni pokusy ve vodé a v mo¢i byly vZdy pro kazdy sorbent pfipraveny i slepé pokusy
obsahujici pouze 1 g sorbentu a 10 mL demineralizované vody nebo 9 mL demineralizované

vody a 1 mL roztoku moci ve vysledném objemu 10 mL.

Do centrifuga¢ni zkumavky o objemu 15 mL bylo vZzdy navazeno 0,1 — 0,2 - 05 -1g¢
sorbentu. Bylo pfidano 10 mL roztoku obsahujiciho kontrastni latku nebo jodid draselny o
koncentraci 20 mg/L jodu (lomeron a jodid) nebo 17,5 mg jodu/L (Xenetix). Soucasné byly
piipraveny slepé pokusy obsahujici sorbent s demineralizovanou vodou nebo roztokem moci
bez ptidanych latek. Zkumavky byly promichéany, aby doslo ke kontaktu latky se sorbentem a

ponechany tfepat po dobu 120 minut na tfepa¢ce Heidolph Vibramax pfi rychlosti tfepani
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1050 vibraci/min. Po 20 — 40 — 80 — 120 minutach bylo provedeno odstiedéni centrifugou
Eppendorf Centrifuge vychlazenou na 10 °C pii 3000 otackach/min po dobu 5 minut. Poté byl
odebran vzorek o objemu 10 uL do zkumavky a doplnén demineralizovanou vodou na objem
10 mL. Po odebrani vzorku byly zkumavky se sorbentem znovu promichany a vraceny na

ttepacku. Vzorky k analyze byly po ukonceni experimentu analyzovany bez dalsi konzervace.

2.7 Pouzita pristrojova a laboratorni technika

- zafizeni na piipravu demineralizované vody Milli-Q (Merck KGaA, Némecko)
- mikrovlnny mineralizator Speedwave Xpert (Berghof, Némécko)

- priletovy hmotnostni spektrometr s ionizaci v indukéné vazaném plazmatu a ortogonalnim

urychlovanim ionti Optimass 9500 (GBC, Australie)
- zafizeni na podvarovou destilaci kyselin Distillacid BSB-939-1R (Berghof, Némecko)
- centrifuga Eppendorf Centrifuge 5804 R (Eppendorf AG, Némecko)
- ptedvazky Kern 440-33N (Kern, Némecko)
- analytické vahy New Classic, MS semimikro (Mettler Toledo, Némecko)

- laboratorni tfepacka Heidolph Vibramax 100 (Heidolph Instruments GmbH & CO. KG,

Neémecko)
- ultrazvukova lazen Bandelin Sonorex (Schalltec GmbH, Némecko)
- odmérné baiiky o objemech 25, 50, 100 a 250 mL (Vitlab, Némecko)

- automatické pipety o objemech 1 — 10 puL, 10 — 50 puL, 100 — 1000 pL, 1 —5mL a1l - 10
mL (BioHit Proline, Eppendorf AG, Némecko)

- plastové nadoby k uchovani vzorkd (Vitrum, Ceska republika)
- plastové zkumavky o objemu 10 mL (Brand, Némecko)

- centrifugaéni zkumavky 0 objemu 15 mL (Fisherbrand, Velka Britanie)
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- injek¢ni stiikacka 0 objemu 20 mL (Becton Dikinson, Velka Britanie)

- stiikac¢kovy filtr F2600-12, 30 mm Nylon 1,5 UM (Whatman, Velka Britanie)
2.7.1 Mikrovinny mineralizator Speedwave Xpert

Pro mineralizaci byl pouzit mikrovinny mineralizator Speedwave Xpert, pomoci né¢hoz je
mozné provadét chemicky rozklad za tlaku az 150 bar a teploty az 300 °C, maximalni vykon
je 2000 W. K rozkladu se pouzivaji kyseliny HNOj3, HF, HCI a H,SO, a jejich smési. Rozklad
probiha ohfevem v teflonovych rozkladnych nadobach DAK 100 o objemu 100 mL.
Mikrovinné pole dosahuje vysoké homogenity diky kruhovému tvaru pece s pouzitim

tangencialniho vstupu z vinovodu. [86]

2.7.2 Pruletovy hmotnostni analyzator s ionizaci v induk¢éné
vazaném plazmatu a ortogonalnim urychlovanim iontii Optimass

9500

Pro stanoveni jodu ve vzorcich jodovych kontrastnich latek byl pouzit hmotnostni spektrometr
GBC Optimass 9500 s ionizaci v indukéné vazaném plazmatu a ortogonalnim urychlovanim
iontl a priletovym analyzatorem TOF (Time of flight — analyzator doby letu). Analyzované
vzorky byly déavkovany do zmlzovace pomoci peristaltické pumpy. Byl pouzit
mikrokoncentricky zamlzova¢ Micromist® s prutokem vzorku 0,4 mL/min (Glass Expansion
Pty. Ltd, Australia). Aerosol byl veden do termostatované dvouplastové mlzné komory (Glass
Expansion Pty. Ltd, Australia), slouzici k odstranéni velkych kapek. Jemny podil acrosolu byl
vnesen do plazmového zdroje, ktery je tvofen radiofrekvenénim generatorem s frekvenci
27,12 MHz. Zde byl vzorek destruovan, rozpoustédlo bylo odpateno a vznikly zde ionty,
pifednostné jedenkrat ionizované. [87] Ke spojeni mezi plazmatem pracujicim pfi
atmosférickém tlaku a spektrometrem pracujicim za vakua slouzi systém tii konusi -
interface. K zaostieni iontovych paprski se pouziva iontova optika. Ionty jsou v akceleraénim
poli urychlovany pomoci potencidlu vlozeného kolmo na jejich smér pohybu. Urychlené ionty
vstupuji do smartgate, kterd odfiltruje nezadouci ionty. lonty uréené k analyze prolétaji
pruletovou zoénou a poté jsou v iontovém reflektronu otoceny tak, aby dopadaly na detektor.
Analyzator umoznuje provadét 30 000 zaznamu spekter za jednu sekundu v rozsahu amu ‘Be

az “®U. Detekéni limity ICP-MS se pohybuji od 1 — 10 ng/L. Analyzou vzorkl je ziskdna
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kompletni informace o jejich celkovém slozeni, je mozna i dodate¢na matematicka korekce
interferenci bez pfeméfovani vzorkli. Hmotnosti spektrometr je schopen multiprvkové

analyzy a zaznamu velmi rychlych pfechodovych signali. [87; 88]
2.7.2.1 Pracovni podminky ICP-MS analyzy

Pfed kazdou analyzou ICP-MS bylo nutné optimalizovat pracovni podminky pfistroje.
Optimalizace byla provedena pracovniky laboratoie sledovanim intenzity signalu 238y (roztok
o koncentraci uranu 1 pg/L), aby bylo dosazeno nejlepsiho rozliSeni pii nejvyssi intenzité
signalu. Zdroj byl nastaven na vykon 1200 W, pritok nosného plynu byl 0,935 L/min, pritok
plazmového plynu 13,0 L/min, pratok chladiciho plynu 0,550 L/min. Pfed zacatkem kazdé
analyzy byly upraveny parametry iontové optiky a pozice torche. Primérnd intenzita signéalu
28y byla 40 000 countt a primérné rozliseni 1900. Nastaveni ostatnich parametrt je uvedeno

v tabulce 3.

Tabulka 3: Pracovni podminky pro analyzu metodou ICP-MS

Parametr Hodnota | Parametr Hodnota
Skimmer -1000 V | Fill Grid -38V
Extraction -950 V | Pushout Grid -480 V
Z1 -950 V | Pushout Plate 645V
Y Mean -250 V | Blanker 150 V
Y Deflection 0 V | Reflectron 670 V
Z Lens Mean -1100 V | Multiplier Gain 2650 V
Z Lens Deflection -2 V | Acquisition Time 5s
Lens Body -180 V | Replicates 3s
Fill -38 V| Sample Intro Time 40s
Fill Bias 0,41V
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3. VYSLEDKY A DISKUZE

Cilem diplomové prace bylo vytvofit vhodnou metodou pro sledovani jodu v jodovych
kontrastnich latkach a posoudit moznosti odstraniovani téchto latek z nemocni¢nich odpadnich
vod. Pro tento ucel byla vytvofena metoda pro stanoveni jodu, ktera byla aplikovana pro
sledovani koncentrace jodu v roztocich ze sorpénich pokust. Byl navrzen experimentalni plan
zahrnujici prehled vstupnich chemikalii, strategii vlastniho provedeni prace, analytickou

koncovku i zplisob vyhodnoceni sorp¢nich experimenti.

Jodové kontrastni latky jsou nachazeny v nemocni¢nich odpadnich vodach, na odtocich
z COV i v povrchovych vodach v fadech pg/L. V experimentu byla analyzovana odpadni
voda z nemocnice a roztoky jodovych kontrastnich latek ve vodé a v moci ze sorpénich
pokusii. Z ditvodu nedostatecné citlivosti ICP-OES metody, kterd byla na pracovisti rovnéz

k dispozici, byla po tuto praci vyuzita metoda o-TOF-ICP-MS.
3.1 Validace ICP-MS metody

Stanoveni jodu bylo provadéno na hmoté m/z 127, coz je jeho jediny pfirozené se vyskytujici
izotop. Knihovna izotopt, jez je soucasti software piistroje, neuvadi pro 271 74dné zavazné
spektralni interference. Na zakladé analyzy jodu uvadéné v literatufe [89] byl pouzit
porovnavaci prvek tellur, izotopy **Te a '*Te. Porovnavaci prvek tellur byl vyuzit pfi
stanoveni jodu v referenénim materialu. Pro analyzu jodovych kontrastnich latek se ukéazalo

pouziti porovnavaciho prvku telluru jako nevyhovujici.

V pribéhu vSech experimentli byla sledovana ndvratnost a opakovatelnost analyzy
standardnich roztokl joédu. Tyto standardy byly zafazovany do vzorkovych sérii vzdy na

konci analyzy a byly pro né pocitany relativni smérodatné odchylky. Byla také pocitana

navratnost analyzy dle vzorce: R = %f::j *100 [%]. Vysledky jsou shrnuty v tabulce 4.

Kalibra¢ni zavislosti pro standardni roztoky (0,1 — 05 — 1 — 5 — 10 ug/L jodu) bez
pfitomnosti porovnavaciho prvku i za jeho pfitomnosti byly linearni, korelacni koeficienty

se pohybovaly 0,9995 — 0,9999.
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Tabulka 4: Navratnost a opakovatelnost kalibra¢nich standardi

R % RSD %
Ci [mg/L] 125 128 125 128

bez PP Te Te bez PP Te Te

0,1 116 112 112 4,99 491 3,83
0,5 100 101 100 2,26 3,41 3,20

1 118 110 108 2,84 1,08 1,32

5 112 105 104 1,76 1,85 0,43

10 114 102 101 1,23 2,53 0,96

PP - porovnavaci prvek, R % - vytéznost, RSD% - relativni smérodatna odchylka

Limita detekce metody byla uréena jako koncentrace odpovidajici trojnasobku smérodatné
odchylky Sumu pozadi v blizkosti méteného piku. Pro roztokovou analyzu byla vyhodnocena
postupu udédva minimalni detekovatelné mnozstvi analytu v pivodnim neziedéném vzorku.
Pro sorp¢ni experimenty byla ziskdna vynasobenim limity detekce metody zied’ovacim

faktorem a byla 0,28 pg/L jodu.

Metoda byla validovana analyzou certifikovaného referen¢niho materialu NCS ZC81002b
(lidské vlasy) s obsahem jodu 0,96 +0,2 pg/g. P pouZiti izotopu porovnavaciho prvku *°Te i
izotopu ®Te byl praimémy vysledek analyzy koncentrace jodu 1,15 pg/g. RSD pro *Te
byla 5,81 % a pro **Te 2,36 %. Névratnost analyzy pro jod v tomto materialu byla v obou
ptipadech 120 %. Priimé&rna koncentrace zmétend bez pouziti porovnavaciho prvku byla 0,403
ug/g jodu. Tento rozdil mezi vysledky je mozné vysvétlit riznou formou analytu ve vzorcich
a v kalibraci a také riznym slozenim jejich matrice (obsah TMAH v kalibraci a HNO; ve
vzorcich), coz mohlo ovlivnit u¢innost zmlzovani. Pouziti porovnavaciho prvku Te problém
pravdépodobné korigovalo. V pfipravenych slepych vzorcich byla koncentrace jodu pod

kalibra¢nim blankem.
3.2 Analyza vzorku

Odpadni voda z Nemocnice Pardubického kraje a.s. byla zfiltrovana a pfimo analyzovana po
zfedéni 100x a pfidani TMAH. Odpadni voda byla analyzovdna i po mineralizaci, bez
ptedchoziho zfiltrovani a po 200x zfedéni. Zfiltrovana surova odpadni voda byla také 500x

zfedéna a analyzovana s pouzitim metody standardniho ptidavku. Vysledky analyzy odpadni
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vody jsou shrnuty vtabulce 5 a jsou zna¢né€ rozporuplné. Koncentrace nalezené pro
mineralizdty mohly byt niz$i napf. z divodu vytékani casti jodu pii slozitém postupu
mineralizace. Na oxidaci formy jodu ve vzorku i na zmlzovani mineralizatu pfi vnaseni
vzorku do plazmatu mohla mit vliv 1 kyselina dusi¢nd pouzitad pii mineralizaci. Ve vzorku
nemocni¢ni odpadni vody se také mohly vyskytovat rozdilné formy jodu, které mohly
vykazovat rizné chovani pfi mineralizaci i zmlzovani. Standardni pfidavek byl ve formé
jodidu, zatimco formy jodu ve vzorku byly nezndmé. Z vysledkt vyplyva, ze ptidani TMAH

sniZzuje naméienou koncentraci.

Tabulka 5: Vysledky analyzy odpadni vody

bez PP 125Te 12%8Te
vzorek metoda ¢ [mg/L]| RSD % | ¢, [mg/L] | RSD % |c,[mg/L]| RSD %
ziedéno 100x + TMAH kal;'a’;aa"m 0,85 2,25 0,92 2,22 0,91 0,57
ziedéno 500x std. ptidavek 1,07 3,40 3,21 2,62 3,21 3,05
ziedéno 500x + TMAH | std. piidavek 0,44 2,72 0,43 2,58 0,41 2,56
mineralizat ziedéno kal&bracm 0,71 4,51 1,47 4,99 1,47 6,04
200x fada

PP — porovnavaci prvek, RSD% - relativni smérodatna odchylka

Mineralni voda Vincentka byla 100x zfedéna, stabilizovdna TMAH a analyzovdna. Naméfené
koncentrace se shodovaly s hodnotou udavanou vyrobcem jak pii méfeni s porovnavacim

prvkem tellurem, tak bez jeho pouziti. Vysledky méfeni jsou shrnuty v tabulce 6.

Tabulka 6: Vysledky analyzy mineralni vody Vincentky

128Te
C [mg/L]
6,46

125Te
¢ [mg/L]
6,78

bez PP
¢ [mg/L] | RSD%
5,99 1,64

Cy na etiketé [mg/L] RSD%

2,02

RSD%
0,93

6,88

PP — porovnavaci prvek, RSD% - relativni smérodatna odchylka

Jodové kontrastni latky Iomeron (400 g/L jodu), a Xenetix (350 g/L jodu), byly fedény
100 000 000x a analyzovany metodou standardniho ptidavku. Koncentrace jodu v
mineralizatech kontrastnich latek byly vyhodnoceny metodou externi kalibrace. Vysledky

koncentraci byly vyhodnoceny bez pouziti porovnavaciho prvku telluru. Naméfené
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koncentrace vychazely nizS§i nez udavana hodnota vyrobce, ale vysledky korigované na
porovnavaci prvek tellur vychazely neimérné vysoké oproti koncentraci udavané vyrobcem.
Nizké hodnoty nalezenych koncentraci jodu v kontrastnich latkdch oproti hodnotam
udavanych vyrobcem mohou byt zpiisobeny nizsi G¢innosti zmlzovani téchto organickych
latek. Naméiené vysledky jsou shrnuty v tabulce 7. Pro nasledujici analyzu sorp¢nich pokust
bylo zvoleno méfeni pomoci externi kalibrace piipravené¢ zjodidu draselného a bez

ptedchazejici mineralizace.

Tabulka 7: Vysledky analyzy jodovych kontrastnich latek

L, pFimé stanoveni mineralizat

Cyudavana vyrobcem [g/L] &[o/L]] RSD% | o [g/L] RSD %
Xenetix 350 287 4,50 294 13,3
lomeron 400 371 4,90 385 11,6

RSD% - relativni smérodatna odchylka
3.3 Pamétové efekty

Pti ptipravé kalibracnich standardl i pfi dal$i analyze se objevily problémy s pamétovymi
efekty jodu. Pro ptipravu kalibrac¢nich standardt 0,1 a 0,5 pg/L jodu byly nejprve pouzivany
vylouzené bailky o objemu 100 mL. V ptipadé¢ opakovaného pouziti ban¢k po opétovaném
vylouZeni ale dochazelo k namétfeni neimérné vysokych koncentraci téchto standardd. Byla
pfipravena nova louZici kyselina a pro pfipravu vSech standardd byly pouZivany pouze
jednorazové vylouzené plastové zkumavky, do kterych nebyly opakované ptipravovany
roztoky jodu. Pfi pfipravé roztokl jodu a jodovych kontrastnich latek se jod nasorboval i na

pipetu, kterou bylo potieba pted dal§im pouzivanim oplachnout v etanolu.

Pamétové efekty se projevovaly i1 pfi stanoveni jodu pomoci ICP-MS. Bylo zjisténo, Ze po
proplachu 2M kyselinou dusi¢nou dochdzi k uvolnéni jodu nasorbovaného v pfistroji.
Desorpce jodu z hadi¢ek by mohla predstavovat problém pii méteni velmi kyselych vzorkd o
koncentracich jodu fadové v jednotkach pg/L. V piipad€ sorpénich experimentii ale takové
roztoky nebyly pouzivany a neocekavané vysoké koncentrace jodu byly pravdépodobné

nameéteny z diivodu sorpce jodu na pouzivaném nadobi.
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3.4 Pouzitelnost ICP-MS metody pro sorp¢ni pokusy

Limita detekce vyvinuté ICP-MS metody pro stanoveni jodu (0,28 ng/L) vyhovuje pro
potieby stanoveni celkové koncentrace jodu ve vSech jeho sloucenindch pfitomnych
Vv raznych druzich vod patrné s vyjimkou vod pitnych. Piehledova tabulka 2 uvadi
koncentrace jodu pro pitné vody v tisicinach az jednotkach pg/L, pro podzemni vody setiny az
desetiny pg/L, pro odpadni vody setiny az jednotky pg/L. Voda z COV analyzovana v této
praci obsahovala 2 — 9 ug/L jodu podle pouzitého postupu ptipravy k analyze i kalibra¢ni
strategie (kapitola 3.2).

Névratnosti ziskané pro kalibracni standardy se pohybovaly mezi 101 — 116 %, pro referen¢ni
material NCS ZC81002b (lidské vlasy) 120 %, coz je z hlediska pravdivosti ziskanych

vysledki na koncentracnich trovnich desetiny — jednotky pg/L vyhovujici.

Problematické pifi ICP-MS analyze patrné budou rizné formy jodu ve slouceninach
vyskytujicich se v odpadni vod¢. Pfi stanoveni jodu v jodovanych kontrastnich latkach byly
pouzity kalibra¢ni standardy obsahujici jodid draselny. Tyto formy se pravdépodobné chovaji
rozdilné i pfi mineralizaci i pfi zmlZovani roztokd do plazmatu. Navic se vyznamné uplatiiuji i
pamétoveé efekty, které vyzaduji zna¢nou peclivost prace. I pies tyto problémy je metoda dale
V praci vyuzita pro ucely analyzy vzorkd ze sorpcnich pokusl, kde se miize projevit

systematicka chyba.
3.5 Sorpcni pokusy

Pro sorp¢ni experiment simulujici odstranéni jodovych kontrastnich latek z vod a umélé moci
byly pouzity jodové kontrastni latky Iomeron a Xenetix, které jsou bézné vyuzivany pro
vySetfeni v nemocnicich a dostdvaji se do nemocni¢ni odpadni vody. Roztok jodidu
draselného byl v sorpénim experimentu pouzit, aby simuloval anorganickou formu jodu, ktera

muze byt produktem transformace jodové kontrastni latky.

Roztoky kontrastnich latek a jodidu draselného byly ptipraveny jednak v demineralizované
vodé¢, jednak v umélé moci. Tyto roztoky piedstavovaly extrémni ptipady matric vzorkt, ve
kterych mohou byt sledovany. Pro sorpéni experimenty ve vodé i v moci bylo zvoleno

jednotné fedéni kontrastnich latek a jodidu draselného, 20 mg/L jodu v piipadé lomeronu a
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jodidu draselného a 17,5 mg/L v pfipadé¢ Xenetixu. Tato koncentraCni uroven je
kompromisem mezi typickymi obsahy jodovych kontrastnich latek v nemocni¢nich odpadnich

vodach a v moci pacienta po jejich podani.

A4

3.5.1 Pouzité sorbenty a usporadani sorpcniho experimentu

Pro experiment byly zvoleny znamé biosorbenty: aktivni uhli, vysuSena biomasa zelené fasy
Chlorella kessleri a huminové kyseliny. Tyto pfirodni materialy jsou snadno dostupné,
vyznacuji se dobrymi biosorpénimi schopnostmi a jsou schopny Vv kratkém case sorbovat
organické latky i tézké kovy zroztokli. Pro minimalizaci spotfebovanych chemikalii i
produkovanych odpadii v pritbé¢hu prace bylo mnozstvi sorbentu pro experiment vzdy 0,1 —
0,2-0,5-1 g, objem vzorku byl 10 mL a byly pouzity centrifuga¢ni zkumavky o objemu 15

mL, které bylo mozné umistit po 12 na tfepacku a po 6 do odstredivky.
3.5.2 Doba sorpcnich pokusit

Literatura [90] uvadi, ze prubéh sorpce je rychly proces (fadové minuty az hodiny za
optimalniho tlaku a teploty). Z tohoto divodu byla nastavena délka sorpcnich experimentil
bez predchozi optimalizace na 120 minut a pribéh sorpce byl sledovan po 20, 40, 80 a 120

minutach.
3.5.3 Analyza vzorkii ze sorp¢nich pokusii

Pro analyzu vzorki odebranych ve zminénych ¢asovych intervalech byla zvolena metoda
vyvinutd v pfedchozi ¢asti prace. ProtoZe pfi jejich analyze pfes porovnavaci prvek tellur byly
naméfené koncentrace neumérné vysoké, byly 1 sorpéni pokusy analyzovany bez
porovnavaciho prvku. Jodové kontrastni latky jsou uvadény jako vysoce stabilni a inertni,
nebyla proto pouzita stabilizace pomoci TMAH. Piipadny systematicky posun vysledkt (doba
centrifugace a objemova zména kapalné faze po n€kolika odbérech) byl zanedban a nemél by

vyznamn¢ ovlivnit sledovani zmén sorpce V Case.

3.5.4 Hodnoceni kvality sorbentt

Kvalita sorbenti byla hodnocena graficky zaznamem adsorbovaného mnozstvi jodovanych
kontrastnich latek a jodidu draselného z vody a syntetické moci na sorbent. Adsorbované

mnozstvi jodu na sorbent bylo pocitano dle vzorce:
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plvodni mnozstvi [-mnozstvil zbylého v roztoku

[mg/g]

s— .
navazka sorbentu

3.5.5 Vytvoreny experimentalni plan

Experimentalni praci 1ze shrnout takto:

— byly testovany dvé jodové kontrastni latky lomeron a Xenetix a jako latka simulujici
anorganické transformacni produkty byl pouzit jodid draselny

— roztoky kontrastnich latek byly ptipraveny ve vod¢ a v umélé moci

— koncentrace jodu pro sorpéni pokusy byla zvolena v tadech mg/L, které mohou byt
nachdzeny v moci pacienta a V. nemocnic¢ni odpadni vod¢

— byly sledovany sorp¢ni schopnosti tii sorbentl (aktivniho uhli, biomasy fasy Chlorella

kessleri a huminovych kyseliny)

3.6 Sorpce kontrastnich liatek na aktivni uhli, Fasy a

huminové kyseliny

V experimentu byla sledovana sorpce kontrastnich latek lomeron a Xenetix a roztoku jodidu
draselného na aktivni uhli, biomasu zelené tasy Chlorella kessleri a huminové kyseliny
Z roztokti v demineralizované vod¢é a uméle pfipravené moci Nastaveni ¢asovych intervalt
vychazelo z publikace Gonzalez a kol. [91] a piedbéznych pokust v laboratofi. Byl sledovan

ustaleny stav sorpce po 120 minutach.
3.6.1 Sorp¢ni kapacita sorbenti

Uginnost sorpce zavisi na druhu a poétu aktivnich mist sorbentu, jeho mnozstvi a slozeni. V
praci bylo pouzito 0,1 — 1 g sorbentll a objem 10 mL roztoku. Suspenze byla promichana a
vloZzena na tfepacku. Navazka 1 g sorbentu na 10 mL byla zvolena jako hrani¢ni pro
homogenitu suspenze, nebot pii vySSim obsahu pevné faze bylo jiz promichavani
problematické. V pribéhu experimentu dochdzi k ustanoveni rovnovdhy mezi latkou v

roztoku a latkou adsorbovanou, coz lze graficky vyjadrit adsorpéni izotermou.
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Utinnost odstranéni jodu z roztoku byla poéitana pro kazdou navazku sorbentu v ase 120

c namérena po 120 minutach

minut dle vzorce: tucinnost odstranéni = (1- ) *100, %. Vysledky

c teoreticka pocatecni

jsou shrnuty v tabulce 8.

Zavislosti koncentrace jodu adsorbovaného na pevné fazi na koncentraci jodu v roztoku jsou
pro aktivni uhli zndzornény na obrazku 2. Typicky prabéh izotermy je rostouci koncentrace
adsorbatu v pevné fazi s rostouci koncentraci adsorbatu v roztoku. Tato zavislost neni
linearni. Ve sledovaném experimentu se teoretickému pribéhu neblizila prakticky zadna
zavislost, neni tedy mozné vyhodnotit parametry matematického modelu izotermy. V ptipadé
pokusu s aktivnim uhlim je na grafech vidét, ze se zvySenim mnozstvi sorbentu v roztoku
dochézelo k adsorbovani vys$siho mnozstvi sledovanych latek a jejich koncentrace v roztoku
po 120 minutach vyznamné poklesla. Pouzitim aktivniho uhli se podatilo ve vétsiné pokust
po 120 minutach odstranit témét 100 % latek z roztoku. V piipadé experimentt s fasou a
huminovymi kyselinami byla G¢innosti sorpce prakticky zanedbatelnd a vysledky jsou velmi
ovlivnény chybou méteni. Zavislosti koncentrace jodu adsorbovaného na pevné fazi na
koncentraci jodu v roztoku, které bylo mozné vyhodnotit, jSou pro fasy znazornény na

obrazku 3 a pro huminové kyseliny na obrazku 4.

Sorpéni kapacitu aktivniho uhli pro odstranéni Xenetixu z roztoku moci nebylo mozné
vyhodnotit, protoZe koncentrace naméfena po pokusu byla vyssi nez vstupni. Stejné situace
nastala v ptipad¢ sorpce pomoci fas v roztocich obou kontrastnich latek v moci a jodidu
draselného v moci 1 ve vod€. Ze stejného diivodu nebylo mozné vyhodnotit ani G¢innost

sorpce huminovych kyselin pro jodid draselny v mo¢i ani ve vodé a pro Xenetix v moci.

V nékterych piipadech byla po 120 minutdch namétena vyssi koncentrace neZ po 40 nebo 80
minutach. Moznym vysvétlenim je desorpce, pravdépodobnéji ale kontaminace pouzivané¢ho
nadobi jodem a jeho pamétové efekty na vylouZzeném nadobi. Jodid se také mohl v roztoku
moci stabilizovaném kyselinami oxidovat na elementdrni jod, ktery se zmlZoval s vyssi

ucinnosti, coz vedlo k vyssi intenzité signélu.
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Obrazek 2: Adsorbované mnozstvi jodovanych kontrastnich latek a jodidu draselného z riizné
koncentrovanych roztokii ve vodé a syntetické moci na aktivni uhli po ukonceni pokusu (120

minut)
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koncentrovanych roztokii ve vodé a syntetické moci na biomasu rasy Chlorella kessleri po

ukonceni pokusu (120 minut)
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Obrazek 4: Adsorbované mnoZstvi jodovanych kontrastnich latek a jodidu draselného z
riizné koncentrovanych roztokii ve vodé a syntetické moci na huminové kyseliny po ukonceni

pokusu (120 minut)
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Tabulka 8: Uginnost odstranéni testovanych kontrastnich latek a jodidu draselného z roztoku v %

VODA MOC
Aktivni Biomasa Huminové Aktivni Biomasa Huminové
uhli rasy kyseliny uhli rasy kyseliny
msorbent [9]
0,1 88 5 7 69 6 4
IOMERON 0,2 98 16 3 73 * *
0,5 99 10 8 89 * 1
1 98 11 11 89 * 9
msorbent [9]
0,1 62 * * * *
XENETIX 0.2 95 * 5 - * *
0,5 96 4 2 * * *
1 97 * * * * *
msorbent [g]
4 * * * *
JODID 0.1 6 - 67 — —
DRASELNY| 02 31 1 9
0,5 75 1 * 89 * *
1 90 * * 89 * *

* nebylo mozné vyhodnotit, koncentrace nameétena po pokusu byla vyssi nez vstupni
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3.6.2 Chemické slozeni adsorbovanych latek

Jod je vjodovych kontrastnich latkach stabiln€é vazan na benzenovém jadfe. Jednotlivé
kontrastni latky se mohou odliSovat svou rozpustnosti ve vod¢, rozdélovacim koeficientem
oktanol/voda a svou iontovou nebo neiontovou strukturou. V této praci byly pouzity jodové
kontrastni latky Iomeron, obsahujici G¢innou latku jomeprol a Xenetix, obsahujici uc¢innou
latku jobritridol. Latky jsou zndzornény na obrazku 5. Pro srovnani byl pouzit také jodid
draselny. Iomeron a Xenetix jsou oba neiontové monomerni trijodové derivaty kyseliny
benzoové. Pii adsorpci by se mohly teoreticky uplatnit hydroxylové skupiny vazbou na
n¢jakou specifickou funkéni skupinu na povrchu adsorbentu. SpiSe se ovSem budou

uplatiiovat nespecifické slabé vazby prosttednictvi van der Waalsovych sil.

O I O HO y |0

Ho/\K\H H/\|/\0H HO N ll\l/Y\OH

0 0 o | OH
- \(\OH 0 II\I/\[/\OH

Jomeprol Jobitridol

Obrazek 5: Struktura jomeprolu a jobitridolu [92; 93]
3.6.3 Vlastnosti adsorpCnich materiali

Pt adsorpci se uplatiiuje vice riiznych mechanisml. Mezi adsorpci fyzikalni se fadi piisobeni
van der Waalsovych sil a vodikovych vazeb. Je slabsi nez adsorpce chemicka, je nespecificka
a funguje ve vice vrstvach. Adsorpce chemicka je zalozena na vytvotfeni chemickych vazeb a
je silngjsi nez fyzikalni. Je specifickd a dochéazi k ni v jedné vrstvé. MlZe probihat i vice typil
adsorpce soucasné. Aktivni uhli se vyznacuje velkym specifickym povrchem a poérovitou
strukturou, diky ¢emuz je schopné adsorbovat velké mnozstvi riznych latek. Adsorpce je
nespecificka. [90] Zelené tasy Chlorella kessleri maji velkou sorpéni kapacitu diky slozeni
své bunétné stény. [94] Makromolekuly huminovych kyselin, které jsou soucasti piirodni
organické hmoty, maji negativni naboj a jsou schopny véazat organické latky antropogenniho
puvodu. [95] Ze sorbentli pouzitych v této praci mélo nejvyssi schopnost adsorpce 1 nejvyssi

ucinnost odstranéni jédu z roztoku pro vSechny sledované latky aktivni uhli. Kontrastni latky
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byly z vody odstranény témét zcela, u€innost odstranéni jodidu draselného se pohybovala

mezi 31 — 90 %.

Uginnost odstranéni jodovych kontrastnich latek i jodidu draselného pomoci fas byla velmi
nizkd, maximalné dosahla 16 % pro Iomeron. Stejn¢ tak UCinnost odstranéni pomoci

huminovych kyselin dosahla maximalné 11 %.
3.6.4 Vliv matrice moci

Dle naméfenych vysledki matrice moc¢i pravdépodobné ovlivnila prabéh sorpéniho
experimentu. Vzorek pro analyzu ICP-MS byl jiz znacné nafedén, pravdépodobné matrici
moéi ovlivnén nebyl. Uéinnost odstranéni jodu z roztoku moéi prostfednictvim aktivniho uhli
byla pro latku Iomeron piiblizné o 15 % nizsi nez z vody. Naopak anorganicky jod ve formée
jodidu draselného se aktivnim uhlim z mo¢i odstranil v priméru o 20 % G¢innéji nez z vody.
Nejvyssi tcinnost odstranéni jodu byla pro latku Xenetix ve vodé 97 %. Experimenty v moci
nebylo mozné pro Xenetix vyhodnotit, namétené koncentrace po pokusu byly vyssi nez

vstupni, pravdépodobné z diivodu pamétovych efektti jodu na pouzivaném nadobi.

Nejvyssi G¢innosti odstranéni jodu z roztoku bylo v pfipad¢é sorbentu fasy naméfeno pro
Iomeron ve vodé (16 %). Utinnost odstranéni latky Xenetix z vody pomoci fas byla
zanedbatelnd, nejspi§ na Grovni chyb méfeni, a to maximalné 4 %, jodidu draselné¢ho 1 %.
Kromé jednoho experimentu s lomeronem, pii kterém byla Gi¢innost odstranéni jodu z roztoku
moci 6 %, nebylo mozné experimenty v moci s fasami vyhodnotit, protoZe koncentrace

naméfend po pokusu byla vyssi nez vstupni.

Pfi pokusu s huminovymi kyselinami bylo dosazeno ucinnosti odstranéni jodu z roztoku
Jomeronu ve vodé maximalng 11 %, vmo&i 9 %. Utinnost odstranéni jodu z roztoku
Xenetixu ve vode¢ byla v ptipadé huminovych kyselin opét zanedbatelnd, a to 2 %, v piipadé
jodidu draselného 1 %. Experimenty s huminovymi kyselinami v roztoku moci nebylo mozné

vyhodnotit, protoZe naméfené koncentrace po pokusu byly vy$si neZ vstupni.
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4. ZAVER

Cilem diplomové prace bylo zhodnotit moznosti stanoveni latek pouzivanych pro medicinské
ucely obsahujicich jod, konkrétné jodové kontrastni latky, vytvofit pro jejich stanoveni
vhodnou analytickou metodu a posoudit moznosti jejich odstranéni z vod. Pro tento ucel byly
pouzity jodové kontrastni latky Iomeron a Xenetix. Jako simulace anorganického produktu

jejich transformace byl pouzit roztok jodidu draselného.

Byla vypracovana literarni reSerSe podavajici informace o soucasném stavu analytickych
metod pro stanoveni jodu a jeho forem. ReSerSe obsahuje také informace o vlastnostech

jodovych kontrastnich latek, jejich osudu v Zivotnim prostiedi a jejich mozném odstranéni.

Byla vyvinuta ICP-MS metoda pro stanoveni celkového jodu v jodovych kontrastnich latkach
vyuZitelna pro jejich sledovani v COV i v povrchovych vodach. Limita detekce této metody
uréena jako koncentrace odpovidajici trojnadsobku smérodatné odchylky Sumu pozadi v
blizkosti méten¢ho piku byla 0,28 ng/L jodu. Validace metody byla provedena analyzou
referenéniho materidlu NCS ZC81002b (lidské vlasy). Byly ziskdny vytéZnosti 120 % pfi
pouZiti dvou izotopti porovnavaciho prvku telluru. RSD byla 2,36 % pro **Te a 5,81 % pro
12Te. Ziskany vysledek byl v certifikovaném koncentraénim intervalu. Pomoci standardnich
roztokl o koncentraci 0,1 — 10 pg/L jodu byla ovéfovana ndvratnost a opakovatelnost analyzy
(101 — 116 %). Pro analyzu jodovych kontrastnich latek se pouziti porovnavaciho prvku
ukazalo jako neuspokojivé, latky byly proto dale analyzovany bez né&j. Navratnost na
kontrastni latku Xenetix byla 82 % s RSD 4,50 %, pro stejnou latku po mineralizaci 84 %
s RSD 13,3 %. Pro latku Iomeron byla navratnost 93 % s RSD 4,90 %, po mineralizaci 96 %
SRSD 11,6 %. V experimentech bylo zjisténo, ze stanoveni jodu je komplikovano jeho
pameétovymi efekty. Ty se projevily jak jeho sorpci na pouzité plastové nddobi, tak na

soudasti ICP-MS.

Vysledky analyzy nemocni¢ni odpadni vody byly zna¢né rozporuplné. Odpadni voda byla na
rozdil od kontrastnich latek analyzovana i po stabilizaci TMAH. Z vysledk vyplyva, ze
pfidini TMAH snizuje naméfenou koncentraci. Odpadni voda byla také podrobena
mineralizaci. Analyzovdna byla spouZitim porovndvaciho prvku telluru 1 bez né;.
Koncentrace namétené bez telluru se pohybuji mezi 0,44 az 1,07 mg/L jodu s RSD 2,25 —

4,51 %. S pouzitim porovnavaciho prvku byly naméfeny koncentrace s pfidavkem TMAH
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0,41 - 0,92 mg/L jodu s RSD 0,57 — 2,58 %, pro mineralizdt bez TMAH 1,47 mg/L jodu
SRSD 4,99 — 6,04 % a pro nezmineralizovanou odpadni vodu 3,21 mg/LL. s RSD 2,62 —
3,05 %. VsSechny naméfené koncentrace se pohybuji v jednotkach mg/L. Na rozdilné
vysledky mohlo mit vliv vytékani jodu pii slozitém postupu mineralizace. Pouzita kyselina
dusi¢nd mohla zptisobit oxidaci jodu ve vzorku a zmény ve zmlzovani. Rozdilné formy jodu
ve vzorku mohly rovnéz vykazovat rozdilné chovani pii mineralizaci a zmlzovani. Zatimco
standardni piidavek byl ve form¢ jodidu, formy jodu ve vzorku byly neznamé. Analyza
mineralni vody Vincentky vykazovala srovnatelné vysledky navratnosti S pouzitim
porovnavaciho prvku i bez n&j. Primérna navratnost na koncentraci udavanou vyrobcem byla

93 % s prumérnou RSD 1,53 %.

Jodové kontrastni latky nejsou odstranitelné b&Znymi procesy pouZivanymi v Cistirnach
odpadnich vod. Jsou proto nachdzeny i v povrchovych vodach. Za ucelem jejich mozného
odstranéni byla sledovdna sorp¢ni kapacita tii sorbentii - aktivniho uhli, biomasy fasy

Chlorella a huminovych kyselin.

Pro hodnoceni sorpénich pokusti byla sledovana G¢innost odstranéni jodu z roztoku pouzitym
sorbentem a graficky byla znazornéna zavislost adsorbovaného mnozstvi jodovanych
kontrastnich latek a jodidu draselného na sorbent na koncentraci jodu v roztoku po 120
minutach, kdy bylo pfedpokladano ustaveni rovnovazného stavu. Z vysledkt vyplyva, ze
ucinnost odstranéni jodu z roztoku pomoci fas a huminovych kyselin byla nizkd. Maximalni
ucinnost odstranéni jodu ve vodé€ prostiednictvim fas byla 16 %, prostfednictvim huminovych
kyselin 11 %. Sorbent aktivni uhli dokazal velmi efektivné odstranit jod z roztoku jak
kontrastnich latek, tak jodidu draselného. Pii experimentech v demineralizované vodé
dosahovala ucinnost odstranéni jodu az 99 % (lomeron). V uméle pfipravené moci byly
ucinnosti odstranéni jodu niz$i, pravdépodobné z divodu piitomnosti iontt, které mohly
obsadit sorpcni mista. Vysledky byly ptesto velmi uspokojivé, dosahovaly az 89 % jak pro
jod vazany v organické latce (Iomeron), tak v anorganické formé (jodid draselny). Aktivni
uhli by mohlo byt efektivnim sorbentem pro dalsi odstraiiovani jodovych kontrastnich latek

z vod.
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Moznosti stanoveni jodu v latkach pouzivanych pro medicinské ucely

Autor prace

Bc. Katefina Klausova

Obor

Ochrana zivotniho prosttedi

Rok obhajoby

2018

Vedouci prace

doc. Ing. Anna Krejcova, PhD.

Anotace

Diplomova prace se zabyva analyzou jodovych kontrastnich latek. Byl
vyvinut postup pro stanoveni jodovych kontrastnich latek ve vodach
pomoci hmotnostni spektrometrie s ionizaci v indukéné vazaném
plazmatu s detekénim limitem pro **'l 0,28 ng/L. Tento postup byl
aplikovan pro analyzu vzorkl ze sorpénich pokusi. Byl navrzen
experimentalni plan zahrnujici piehled vstupnich chemikalii, strategii
vlastniho provedeni prace, analytickou koncovku 1 zplsob
vyhodnoceni sorp¢nich experimentii. Byla sledovdna sorpce
kontrastnich latek a jodidu draselného z vodného roztoku a ze
syntetické moci na aktivni uhli, huminové kyseliny a suchou biomasu
zelené tasy Chlorella kessleri. VSechny jodové slouceniny byly
adsorbovany na aktivni uhli (maximum pro jodid draselny bylo 90 %,
Xenetix 97 %, Tomeron az 99%), huminové kyseliny a sucha biomasa

zelené tasy se jevily pro tento ucel jako nevhodné.
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