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ANOTACE

Léčiva metformin, sulfamethoxazol a trimethoprim byla separována pomocí komerčně 

dostupných membrán AFC 80 a AFC 30. Na modelových roztocích připravených z 

demineralizované vody a tablet léčiv byl testován vliv různých provozních podmínek, například 

tlakového rozdílu, koncentrace nástřiku, objemového průtoku nástřiku nebo iontové síly 

nástřiku. Rostoucí tlakový rozdíl, jakožto hnací síla procesu, měl pozitivní vliv na rejekci. 

Snížení koncentrace metforminu v nástřiku způsobilo nižší hodnoty rejekce na membráně 

AFC 80. Zvýšení iontové síly mělo na stejné membráně vliv na rejekci metforminu pouze při 

nízkých tlakových rozdílech, při vyšších tlakových rozdílech byl vliv zanedbatelný. Rostoucí 

iontová síla nástřiku měla největší vliv na intenzitu toku permeátu, kdy způsobovala jeho 

pokles. Snížení objemového průtoku nástřiku mělo vliv především na výsledky pro membránu 

AFC 30. Experimentálně naměřené hodnoty rejekcí byly porovnány s hodnotami vypočtenými 

z matematického modelu Spiegler-Kedemové.

KLÍČOVÁ SLOVA

nanofiltrace, metformin, sulfamethoxazol, trimethoprim, Spieglerův-Kedemové model 

TITLE

Separation of drugs from water solutions using nanofiltration 

ANNOTATION

The pharmaceuticals metformin, sulfamethoxazole and trimethoprim were separated using two 

commercially available membranes AFC 80 and AFC 30. The influence of various operating 

conditions, for example pressure difference, feed concentration, feed flow rate or ionic strength 

of the feed solution, was tested on model solutions made from medicine pills and demineralized 

water. Increase in pressure difference had a positive effect on the rejection. Lowering the 

concentration of metformin caused lower rejection on the AFC 80 membrane. The increase of 

ionic strength on the same membrane influenced the rejection of metformin only at lower 

pressure differences, the influence was negligible at higher pressure differences. The increase 

in ionic strength mostly influenced (lowered) the flux of permeate. Lowering the feed flow rate 

had a significant effect on rejection of pharmaceuticals, mainly on the AFC 30 membrane. The 

experimentally measured rejections were compared to rejections calculated using the Spiegler- 

Kedem model.

KEYWORDS

Nanofiltration, metformin, sulfamethoxazole, trimethoprim, Spiegler-Kedem model
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ÚVOD
Moderní medicínu si lze jen těžko představit bez léčiv. Celková světová populace neustále roste 

a s ní roste také potřeba investic do zdravotní péče včetně rozvoje a výzkumu. Růst globálního 

trhu a stárnoucí populace ve vyspělých zemích způsobila prudký nárůst spotřeby farmaceutik 

v posledních desetiletích. Tyto látky nebývají ovšem v těle pacienta kompletně metabolizovány 

a jsou tedy následně částečně vylučovány do odpadních vod nebo přímo do životního prostředí. 

Rozvojem analytických metod, které nám dovolují detekovat přítomnost látek ve vodách už při 

koncentracích v řádu nanogramů na litr, lze částečně vysvětlit nárůst množství vědeckých 

článků o přítomnosti léčiv ve vodách, které vznikají od devadesátých let minulého století. 

Nejedná se pouze o zjištění kontaminantu (léčiva) v prostředí, ale vzniká také velký počet 

experimentálních prací, které demonstrují ekotoxikologické efekty těchto léčiv na vodní 

organismy [1].

Ke kontaminaci životního prostředí dochází skrze spletité cesty, které můžeme obecně rozdělit 

na tři kategorie: přímé vypouštění z farmaceutického průmyslu, nepřímé vypouštění 

biologickým vylučováním a nevhodná likvidace nepoužitých léčiv. Většina těchto odpadních 

vod ovšem končí v čističkách odpadních vod (ČOV), které nebyly navrženy tak, aby se s těmito 

látkami dokázali vypořádat. Mnoho léčiv procesy čištění prochází nezměněno a zůstávají buď 

ve vyčištěné vodě, která je vypouštěna do recipientu, nebo v aktivovaném kalu, který se často 

používá jako hnojivo [2].

Konvenční biologické postupy, aerobní i anaerobní, jsou stále využívány k čištění odpadních 

vod obsahujících léčiva. Stále více se ale využívají modernější metody, některé v provozním 

měřítku, některé zatím pouze v laboratorním nebo poloprovozním. Aktuálním trendem je vývoj 

a adaptace známých fyzikálně-chemických metod, jako jsou adsorpce, koagulace, flokulace a 

ozonizace, nebo obecně pokročilých metod oxidace. Ty většinou využívají k oxidaci 

kontaminantů volné radikály [3]. Také tlakové membránové procesy, především nanofiltrace, 

by mohly najít v tomto směru využití. Teoreticky má tento proces mnoho výhod, zatím ovšem 

nebylo provedeno dostatečné množství experimentů [4].

V této práci byla vypracována literární rešerše na téma léčiv v životním prostředím a možností 

jejich odstranění z vodných roztoků. Zvláštní pozornost byla věnována procesu nanofiltrace 

včetně experimentální separace tří aktivních látek, které se běžně vyskytují v povrchových 

vodách. Cílem práce bylo ověřit možnost separace metoforminu (MET), sulfamethoxazolu 

(SMX) a trimethoprimu (TMP) pomocí dvou komerčně dostupných nanofiltračních membrán
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a vliv provozních podmínek, jako jsou tlakový rozdíl, objemový průtok a iontová síla, na 

účinnost separace. Získaná data byla také proložena matematickým modelem popisujícím 

separaci.
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1 TEORETICKÁ ČÁST

1.1 Léčiva
Zákon č. 378/2007 Sb. definuje léčivý přípravek jako:

a) látka nebo kombinace látek prezentovaná s tím, že má léčebné nebo preventivní 

vlastnosti v případě onemocnění lidí nebo zvířat, nebo

b) látka nebo kombinace látek, kterou lze použít u lidí nebo podat lidem, nebo použít 

u zvířat či podat zvířatům, a to buď za účelem obnovy, úpravy či ovlivnění 

fyziologických funkcí prostřednictvím farmakologického, imunologického nebo 

metabolického účinku, nebo za účelem stanovení lékařské diagnózy.

Podle legislativy mezi léčivé přípravky mimo jiné patří humánní léčiva, veterinární léčiva, 

imunologické přípravky, autogenní vakcíny, radiofarmaka nebo homeopatické přípravky [5].

1.1.1 Léčiva v životním prostředí

Během posledních tří dekád se přítomnost farmaceutik v životním prostředí dočkala rostoucího 

zájmu vědců. Rešeršní část této práce je věnována především přítomnosti ve vodách. Více než 

600 různých léčivých přípravků bylo detekováno v povrchových vodách celosvětově a u mnoha 

z nich byly dokázány negativní dopady na vodní organismy. Nezřídka jsou nízké koncentrace 

léčiv detekovány také ve vodě pitné, efekt na lidské zdraví zatím ale nebyl úplně objasněn [6]. 

Ve vědeckých článcích se často setkáváme s termínem přípravky osobní péče a farmaceutické 

přípravky (PPCP), což je obsáhlejší skupina než léčiva sama o sobě. Použití termínu PPCP je 

výhodné z hlediska legislativy, protože v různých státech se může lišit definice léčiva [7].

V roce 2021 vznikl zřejmě nejrozsáhlejší průzkum přítomnosti farmaceutik v řekách, do 

kterého se zapojili vědci z téměř celého světa. Byly zkoumány vzorky z 258 řek ve 104 zemích 

světa, což odpovídá environmentálnímu dopadu zhruba 471,4 milionu lidí. Analyzovány byly 

koncentrace 61 vybraných léčivých látek. Nejvyšší koncentrace léčiv byly naměřeny v Africe, 

především v méně rozvinutých oblastech se špatnou infrastrukturou, tj. špatným systémem pro 

čištění odpadních vod a nakládání s odpady obecně. Nejčastěji detekované látky byly 

karbamazepin, metformin (MET) a kofein, které byly nalezeny ve více než polovině 

odebraných vzorků. Dále bylo zjištěno, že 25,7 % vzorků obsahovalo alespoň jednu látku 

v koncentraci považovanou za nebezpečnou pro vodní organismy. Průměrné koncentrace se 

většinou pohybovaly v řádu stovek ng/l, pro mnoho látek, hlavně pro paracetamol, kofein, MET
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a sulfamethoxazol (SMX), byly naměřeny maximální koncentrace v řádu stovek ^g/l, tedy 

tisíckrát vyšší než průměrné koncentrace [8].

Přestože některé látky se zdají býti všudypřítomné, u jiných látek jsou zřejmé velké geografické 

rozdíly. Například ve vzorcích vody z Německé řeky Vechte, která dále protéká Nizozemskem, 

byly hlavními kontaminanty 17a-ethinylestradiol, diclofenac a karbamazepin. První zmíněná 

látka je považována za obzvlášť nebezpečnou, protože přítomnost hormonů ve vodě ovlivňuje 

reprodukci hlavně u vyšších organismů, jako jsou ryby. Vysoká konzumace tohoto estrogenu 

vede k častému překročení bezpečné koncentrace v povrchové vodě, především v letních 

měsících [9]. Tým vědců ve Španělsku v roce 2011 zkoumal vzorky vody a sedimentu v řece 

Ebro. Dokázali přítomnost 31 různých léčiv. Nejčastěji a s nejvyšší koncentrací se ve vzorcích 

vyskytoval ketoprofen (max. 1060 ng/l), paracetamol (max. 872 ng/l) a ibuprofen (max. 

277 ng/l) [10].

Ačkoliv Indie je jedním z největších producentů a konzumentů léčiv na světě, existuje pouze 

malé množství vědeckých článků zabývajících se kontaminací povrchových vod farmaceutiky 

v této zemi. V roce 2016 se vědci zaměřili na kontaminaci povrchových vod v řekách a 

jezerech, na odpadní vody a také na vody podzemní. Mnoho látek bylo v řekách přítomno 

v poměrně vysokých koncentracích, například ciprofloxacin a ofloxacin dosahovaly 

koncentrací více než 10 ^g/l. Zajímavostí je  nižší koncentrace SMX v odpadních vodách než 

v Evropě a USA a naopak nejvyšší koncentrace nelegální návykové látky amfetaminu, která 

kdy byla v odpadních vodách naměřena [11]. Důkladnou studii provedli také vědci v Číně 

v roce 2019. V sedmi největších řekách zkoumali přítomnost 166 různých léčiv a snažili se 

hodnotit vlivy různých faktorů na jejich koncentraci. Autoři dále vybrali 14 léčiv, které považují 

vzhledem k jejich četnosti výskytu za nejvýznamnější. K nim patří mimo jiné SMX, 

trimethoprim (TMP) nebo erythromycin [12].

Vzorky povrchových vod z Afriky byly, co se obsahu léčiv týče, velmi různorodé. Některá 

léčiva, například SMX, měla vyšší průměrnou koncentraci než kdekoliv jinde na světě. 

Například artemisinin (antimalarikum) byl nalezen pouze na tomto kontinentu. Jiná léčiva byla 

naopak méně častá než v Evropě, jako třeba gabapentin, citalopram nebo fexofenadin [8]. 

Environmentální výzkum v Africe není příliš průkazný. Většina studií se zaměřuje pouze na 

městské oblasti, venkovské oblasti mohou být špatně dostupné, navíc často chybí zájem vlád 

jednotlivých zemí a kvůli tomu také finance na výzkumnou činnost [13].
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V Severní Americe je problém kontaminace povrchových vod poměrně dobře prozkoumán, tak 

jako ve zbytku světa ovšem neexistuje jednotný postup prevence tohoto znečištění. Podle 

článku z roku 2014 byly v USA zaznamenány nálezy 93 různých léčiv v povrchových vodách, 

z toho 27 byly antibiotika a 15 antidepresiva. Za farmaceutika s největším nebezpečím byly 

označeny paracetamol, kofein nebo sulfadimethoxin [14]. V Kanadě můžeme předpokládat 

podobnou situaci, vědeckých článků ale existuje méně. Například studie z roku 2007 zjistila 

překvapivě vysoké koncentrace SMX (až 578 ng/l) a carbamazepinu (až 106 ng/l) v řece 

Yamaska v Quebecu [15].

I vědci z Jižní Ameriky se rozhodli lépe prozkoumat kontaminaci povrchových vod. Například 

článek z roku 2021 se zabývá analýzou mnoha vzorků z celé Brazílie, zvláštní pozornost byla 

věnována zdrojům pitné vody. V povrchových vodách bylo identifikováno 55 různých léčiv, 

přičemž 41 z nich bylo objeveno i v upravené pitné vodě. Sedm látek se vyskytovalo v takových 

koncentracích, že by mohly mít nepříznivý efekt na lidské zdraví. Šlo především o 

protizánětlivá léčiva a estrogeny. Koncentrace antibiotik TMP a enrofloxacin by také mohla 

přispívat k rychlému vzniku bakteriálních rezistencí [16]. Podobně rozsáhlý výzkum byl 

proveden také v Argentině v roce 2022, vědci ale navíc také testovali přítomnost léčiv 

v biofilmu a ve vodních rostlinách. Nejvyšší koncentraci ve vodě měl paracetamol, valsartan a 

SMX. Zajímavostí ale je, že v biofilmu i v rostlinných pletivech mělo nejvyšší koncentraci 

antibiotikum ciprofloxacin [17].

Články zkoumající přítomnost léčiv v povrchových vodách samozřejmě vznikají i v České 

republice. Například článek z roku 2022 byl zaměřen na hodnocení koncentrací různých 

antiepileptik v povodí řeky Labe. V průběhu roku byly odebírány vzorky na deseti různých 

místech. Podle tohoto výzkumu je v povrchových vodách v největších koncentracích nacházen 

gabapentin, který patří k nejvíce předepisovaným léčivům u nás a který se navíc jen málo 

degraduje při čištění v ČOV. Jeho nejvyšší koncentrace byla naměřena v řece Cidlině nedaleko 

Poděbrad a dosáhla hodnoty 353 ng/l [18].

Rozsáhlý výzkum také probíhal mezi lety 2017 a 2019. V tomto období bylo z vodní nádrže 

Švihov, která slouží jako zdroj pitné vody pro Prahu a Středočeský kraj, odebráno více než 

21 000 vzorků. Zjištěna byla přítomnost 112 různých léčiv, přičemž některé poměrně často 

dosahovaly koncentrací až v řádu ^g/l. Mezi tyto látky s vysokými koncentracemi patří 

acesulfam, azitromycin, kofein, gabapentin, hydrochlorothiazid, ibuprofen, oxypurinol,
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paraxantin a sacharin. Do nádrže vtéká několik potoků a řek, podle autorů každá z nich vnášela 

do nádrže charakteristickou směs léčiv [19].

1.1.2 Zdroje kontaminace léčivy

Zdroje PPCP ve vodách můžeme rozdělit na dvě skupiny -  bodové zdroje znečištění a difuzní 

zdroje znečištění. Bodové zdroje jsou jasně identifikovatelné a mohou být matematicky 

modelované. Významnými příklady jsou průmyslové a komunální odpadní vody, čističky 

odpadních vod, skládky odpadu nebo také septické tanky a těžební průmysl. Difuzní zdroje 

znečištění na druhou stranu můžeme jen těžko přesně lokalizovat, většinou jde o kumulaci 

různých menších zdrojů na velké ploše. Příkladem může být odtok z živočišné výroby nebo 

z komunálního odpadu a únik z ČOV a kanalizační sítě. Obecně představují difuzní zdroje 

menší ekologickou zátěž, protože dochází k velkému snížení koncentrací přírodní cestou v půdě 

[20].

Na obrázku 1 jsou zobrazeny možné cesty, kterými se léčiva ze šesti hlavních zdrojů dostávají 

do tří hlavních oblastí -  povrchové vody, podzemní vody a půda. Řada odborníků nepovažuje 

farmaceutický průmysl za významný zdroj kontaminace. Předpokládá se, že kvůli různým 

regulacím a vysoké ceně aktivních látek je především ve vyspělých zemích množství 

vypouštěných léčiv ve farmaceutickém průmyslu zanedbatelné. Doposud ovšem neexistuje 

dostatek dat, která by toto potvrzovala. Podle některých zdrojů z Asie nebo například i z Norska 

se některé látky mohou ve vypouštěných vodách vyskytovat v koncentracích až v jednotkách 

mg/l [21]. Americký výzkum z roku 2010 zase ukázal, že vody vypouštěné z ČOV, které čistí 

i vodu z farmaceutických závodů, mohou mít 10 až 1000 krát vyšší koncentrace léčiv, než je 

běžné [22].
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Obrázek 1: Zdroje léčiv v životním prostředí

Koncentrace léčiv v nemocničních odpadních vodách je mnohem vyšší než ve vodách 

komunálních. Celkový tok odpadních vod z nemocnic je ale většinou nízký a protože 

domácnosti produkují mnohem větší objem odpadní vody, tak se odpadní voda z nemocnic v 

kanalizační síti zhruba stokrát zředí [21]. Nemocnice a jiná zdravotnická zařízení ale často 

používají jiná než běžně dostupná léčiva, případně jiné formy. Podle některých zdrojů je navíc 

běžné, že ani lékařští pracovníci nelikvidují zbytky léčiv podle předpisů [3].

Ve většině Evropských zemí mají lékárny povinnost přijímat zbytky léčiv a léčiva s prošlou 

dobou trvanlivosti a zajistit jejich bezpečnou likvidaci. I u nás ale velké množství 

nespotřebovaných léků končí ve směsném odpadu nebo v toaletě. Podle některých odhadů se 

v Česku tímto způsobem léčiv zbavuje asi 18 % lidí [23]. V Německu by podobně mohla 

skončit až třetina všech prodaných farmaceutik, v Rakousku zhruba 25 % [21]. Situace je 

z dostupných dat horší v méně rozvinutých zemích, ale také například v USA, kde některé státní 

orgány dokonce doporučují spláchnutí do dřezu nebo toalety jako správnou cestu likvidace 

určitých léčiv. V některých částech světa se tedy začíná uvažovat o zavedení zákonů, které by 

domácí likvidaci léčiv zakázalo, protože jde o zřejmě nejvýznamnější cestu, kterou se léčiva 

dostávají do ČOV či skládek odpadů a následně i do životního prostředí. Důležitým krokem do 

budoucna ale budou také vzdělávací kampaně pro širokou veřejnost [24].

Skládky odpadu jsou považovány spíše za vedlejší zdroj léčiv v životním prostředí. Na skládku 

se přípravky dostanou především se směsným odpadem z domácností, v některých zemích se
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skládkování používá i jako legitimní způsob likvidace farmaceutik. Skrz odtok takzvaných 

výluhových vod se poté aktivní látky mohou dostávat do půdy a podzemních a povrchových 

vod. Kvantifikovat tuto cestu je ovšem velmi obtížné a neexistuje velké množství praktických 

dat. Navíc záleží na mnoha faktorech, jako jsou dešťové srážky, charakteristika odpadů nebo 

provedení skládky [21, 25].

Důležitým, ale složitým tématem jsou také veterinární léčiva, především antibiotika a 

hormonální přípravky. Je zřejmé, že živočišná výroba a akvakultura se významně podílí na 

kontaminaci životního prostředí léčivy, kvantifikovat dopady ovšem není snadné. Většina 

článků se zaměřuje pouze na humánní medicínu, ačkoliv v posledních letech stoupá zájem i o 

tyto zdroje znečištění. Zvířata, stejně jako lidé, vylučují část léčiv v nezměněné nebo 

metabolizované formě močí a výkaly a tyto látky se poté mohou dostávat do půdy buď přímo 

(například na pastvině nebo odtokem ze zemědělských družstev), anebo skrz použití kejdy jako 

hnojiva. V půdě může docházet k sorpci, ale v závislosti na podmínkách mohou být léčiva 

odplavena do povrchových a podzemních vod. Vedle mrvy se mohou léčiva dostávat do půdy 

také ze zahrabaných uhynulých zvířat [26, 27].

1.2 Metody odstraňování léčiv z vody
Voda vypouštěná z ČOV je považována za nejvýznamnější zdroj léčiv ve vodním prostředí. 

Čističky odpadních vod nejsou obvykle navrženy tak, aby dokázaly léčiva efektivně 

odbourávat, proto je každý rok vynakládáno velké úsilí při hledání nových metod, případně 

jejich zapojení do existujících procesů [28].

1.2.1 Biologická degradace

V typické ČOV podstoupí odpadní voda sérii kroků, které můžeme obecně rozdělit do tří 

kategorií.

Fyzikální: Slouží především k odstranění pevných částic z vody pomocí fyzické bariéry nebo 

sedimentací pomocí gravitace. Lehčí částice mohou naopak mohou stoupat k hladině kde jsou 

odebírány. Filtrací nebo membránovými procesy, případně průchodem pevným absorbérem, 

mohou být separovány některé specifické částice nebo i rozpuštěné látky. V procesech patřících 

do této kategorie nedochází k žádným významným chemickým reakcím.

Biologické: Využívá se schopností některých bakterií a jiných mikroorganismů k rozkladu 

znečišťujících organických látek. Tyto procesy většinou probíhají v aktivačních nádržích, kde
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jsou mikroorganismy součástí tzv. aktivovaného kalu. Podle přítomnosti kyslíku je můžeme 

dále dělit na aerobní a anaerobní.

Chemické: Přídavek chemikálií, které reagují se specifickými látkami v odpadní vodě, vede ke 

vzniku nových produktů. Ty mohou být vysráženy a odstraněny sedimentací nebo zůstávají 

rozpuštěné ve vodě. Nejčastějšími chemickými procesy v úpravě vody jsou oxidace, redukce a 

neutralizace. Chemické čištění je důležité zejména pro odpadní vody z průmyslu, jednotlivé 

závody mívají vlastní postupy čištění vyvinuté pro své potřeby.

Tyto techniky jsou začleněny do tří základních kroků čištění odpadních vod -  primární, 

sekundární a terciární. Schematické rozdělení těchto kroků je na obrázku 2. Kromě tří 

základních kroků se většinou využívá předčištění (předúprava), díky kterému má odpadní voda 

lepší vlastnosti na vstupu do dalších procesů [7].

Obrázek 2: Tradiční uspořádání ČOV

Výše zmíněné procesy obvykle vedou k výraznému snížení organického i anorganického 

znečištění, typicky sledujeme snížení hodnoty chemické spotřeby kyslíku (CHSK), 

biochemické spotřeby kyslíku (BSK) a množství nerozpuštěných částic. Zároveň dochází i 

k odstranění části léčiv, nebo k transformaci v produkty. Mezi typické pochody rozkladu léčiv 

a organických sloučenin obecně patří:

1. mineralizace na neškodné anorganické sloučeniny jako jsou voda nebo CO2,

2. uvěznění v pevných částicích a následná sedimentace,

3. rozklad molekul na konjugované sloučeniny, jejichž koncentraci bychom se měli dále pokusit 

snížit a
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4. konverze na více rozpustné a odolné sloučeniny, které jsou stále detekovatelné ve finálním 

výtoku z ČOV.

Z velkého počtu vědeckých článků je zřejmé, že během tradičního čištění odpadní vody dochází 

k odstranění nebo k rozkladu léčiv, ale velmi záleží na technickém zařízení ČOV, na typu léčiva 

a dalších faktorech. Cílem je samozřejmě vypouštět do životního prostředí co nejčistší vodu, 

ideální by tedy byl rozklad léčiv až na anorganické sloučeniny a případně na elementy jako 

dusík, fosfor, síra nebo halogeny. Ačkoliv jistě dochází i k takovým procesům, je těžké přesně 

určit, v jaké části technologie dochází k rozkladu konkrétního léčiva a je  takřka nemožné určit, 

jaká část anorganických sloučenin je  produktem rozkladu léčiv oproti jiným znečišťujícím 

složkám. Navíc může vznikat množství meziproduktů, které mohou být i více nebezpečné než 

výchozí látky [7].

Pochody využívající přirozených vlastností mikroorganismů se běžně používají při čištění 

odpadních vod, protože jsou levné a efektivní. Jsou součástí klasické ČOV, kde ale tradiční 

čištění aktivovaným kalem není považováno za dostatečné pro odstranění mikropolutantů, jako 

jsou léčiva. Ačkoliv se některá léčiva bezesporu odbourávají takřka dokonale, jiná jsou proti 

tomuto procesu velmi odolná [29].

V roce 2009 byla sledována koncentrace 47 různých léčiv v odpadní vodě ve Španělsku. Byla 

analyzována voda před procesem čištění a také finální výtok z ČOV. Výsledky tohoto výzkumu 

jsou sepsány v příloze 1 [30].

V posledních letech se do povědomí dostávají také membránové bioreaktory (MBR), které 

spojují tradiční čištění aktivovaným kalem a nízkotlaké membrány. Tyto systémy oproti 

tradičnímu čištění efektivněji odstraňují mikropolutanty, produkují menší množství kalu, 

z velké části odstraňují i patogeny a do permeátu téměř nepronikají žádné nerozpuštěné částice. 

Systémy s MBR také vykazují dlouhý retenční čas kalu, což podporuje růst a aklimatizaci 

nitrifikačních bakterií na specifické podmínky. Kvůli těmto výhodám se tento proces již 

využívá k čištění odpadní vody v některých nemocnicích, často v kombinaci s dalšími procesy. 

Mnoho vědců také experimentálně zkoumá odbourávání konkrétních léčiv a faktory ovlivňující 

tento proces, především různé mikrobiální kmeny [29].

1.2.2 Adsorpce

Adsorpce je  proces, při kterém částice z kapalné nebo plynné přecházejí přes fázové rozhraní a 

vážou se v pevné fázi. Pevné adsorbenty obsahují aktivní místa, která mohou různými způsoby 

vázat látky z vodného roztoku. Jako dvě mezní varianty můžeme popsat fyzikální adsorpci, při
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které se adsorbované molekuly vážou skrze mezimolekulové (van der Waalsovy) síly a 

chemickou adsorpci, kdy vznikají chemické vazby mezi adsorbentem a adsorbovanými látkami. 

Adsorpce může být poměrně efektivní cestou k odstranění léčiv z vody, jedná se ovšem o 

složitý proces, který je ovlivněn velkým množstvím faktorů. K nejčastěji používaným 

adsorbentům patří aktivovaný uhlík a zeolity, ale také různé odpadní produkty z agrikultury i 

průmyslu, například rostlinný materiál, kal nebo fluidní popílek [31].

Uhlíkaté adsorbenty disponují velkým měrným povrchem a bývají dobře dostupné, proto jsou 

často první volbou vědců hledajících cesty k odstranění léčiv z vody. Nejběžnější je tzv. 

aktivovaný uhlík, který lze použít v práškové nebo granulované formě. Celá plejáda přírodních 

materiálů byla navržena jako zdroj aktivovaného uhlíku, vlastnosti adsorbentu poté záleží na 

použité výchozí složce. Mezi tyto materiály patří mimo jiné například kukuřičné klasy, obilné 

plevy, skořápky oříšků, pecky třešní, oliv nebo broskví a také březové dřevo [31].

Dalším zajímavým materiálem jsou jílové adsorbenty připravované z různých zemin, které 

s vodou vytváří tvarovatelnou hmotu tvrdnoucí po vyschnutí nebo vypálení. Tyto adsorbenty 

mají velký měrný povrch, dobrou kation výměnnou kapacitu a jsou velmi levné. V neposlední 

řadě se experimentálně využívají adsorbenty na bázi oxidu křemičitého, které mohou být 

modifikovány pro konkrétní využití. Nevýhodou je ovšem vyšší cena a často také nemožná 

recyklace adsorbentu [31].

1.2.3 Pokročilé oxidační procesy

Pokročilé oxidační procesy (AOP) jsou metody, které využívají vysoce reaktivní částice 

k degradaci polutantů ve vodných roztocích. Často se uplatňují oxidační činidla jako peroxid 

vodíku nebo ozon, anebo katalyzátory jako železo, mangan nebo titan, často v kombinaci 

s vysoko energetickým zářením, což vede ke vzniku hydroxylového radikálu (•OH), který je 

vysoce účinným neselektivním oxidačním činidlem. Tyto radikály poté různými reakčními 

mechanismy degradují polutanty ideálně až na minerální sloučeniny [31].

Fotolýza je  interakce látek s přirozeným nebo umělým UV zářením, která vede k rozkladu 

sloučenin na produkty. Záření může působit přímo na cílové molekuly a narušovat vazby, nebo 

může fungovat jako katalyzátor reakce produkující reaktivní částice, které poté napadají 

molekuly polutantu. Obě uspořádání byla testována na roztocích různých léčiv a zdá se, že jde 

o nadějnou metodu s rychlými výsledky [31].

Ozon je považován za velmi silné oxidační činidlo, které může degradovat organické 

sloučeniny přímo napadáním určitých funkčních skupin nebo nepřímo rozkladem molekul vody
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na hydroxylové radikály. Kvůli různorodosti znečišťujících látek v odpadní vodě je složitým 

úkolem najít optimální dávky ozonu. Výkon ozonizace se také často zlepšuje pomocí ozařování, 

případně přídavkem peroxidu vodíku nebo použitím komplexů železa či mědi jako 

katalyzátorů. V provozním měřítku najdeme tuto technologii především v ČOV v Německu, 

Koreji nebo Japonsku. Na mnoha dalších místech probíhá testování v menších měřítcích 

s velmi dobrými výsledky pro některá léčiva [31].

Fentonova oxidace patří k dobře známým AOP. Směs FeSO4 (nebo jiné železnaté soli) a H2O2 

v kyselém prostředí vede k rozkladu peroxidu řetězovou reakcí až na hydroxylové radikály, 

přičemž ionty Fe2+ fungují jako katalyzátor. Počáteční pH musí být mezi 2 a 4, nižší pH by 

vedlo ke zpomalení reakce z důvodu vzniku železnatých komplexů a oxoniových iontů, vyšší 

pH by mělo stejný efekt z důvodu tvorby hydroxo železnatých komplexů. Dalším důležitých 

faktorem je molární poměr peroxidu a železnatých kationtů. Většinou se jako ideální udává 

poměr 150-250 H2O2/Fe2+. Naopak nebylo prokázáno, že by na rychlost reakce měla významný 

vliv teplota, proces tedy nemusí být nijak vyhříván, což je  velká výhoda především 

z ekonomického hlediska. Fentonova oxidace byla testována i v provozním měřítku, především 

jako předúprava před biologickým čištěním, protože snižuje hodnoty CHSK i BSK a sloučeniny 

odolné proti biodegradaci převádí na lépe rozložitelné formy [32].

Speciálním případem Fentonovy oxidace je tzv. elektro-Fenton proces. Jak název napovídá, jde 

o spojení Fentovy oxidace s elektrochemickými ději. Podle zdroje Fe2+ a H2O2 můžeme rozlišit 

čtyři typy zapojení. Jako nejvýhodnější a nejvíce šetrné k životnímu prostředí se zdá 

uspořádání, kde zvnějšku dávkujeme železnaté kationty a peroxid vodíku je produkován z vody 

na provzdušňovací katodě. Vznikající H2O2 reaguje s Fe2+ za vzniku Fe3+ a •OH, Fe2+ se poté 

regeneruje na katodě. V tomto uspořádání můžeme proces dobře regulovat díky kontinuální 

produkci peroxidu v reaktoru, regenerace železnatých kationtů navíc snižuje množství odpadu. 

Podle dostupné literatury tento postup vykazuje vysokou účinnost odstranění léčiv, zatím ale 

není prakticky využíván ve velkém měřítku. Mnoho článků se zaměřuje na hledání vhodných 

elektrodových materiálů a testování na reálných vzorcích odpadních vod, případně na bližší 

popis mechanismu procesu [33, 34].

Heterogenní fotokatalýza je AOP, který je známý už od 70. let minulého století, kdy byly 

objeveny fotokatalytické vlastnosti TiO2. Mechanismus je založený na schopnosti polovodičů 

generovat nosiče elektrického náboje s pomocí světelné energie a následném vzniku volných 

radikálů. Následné reakce poté opět mohou vést až k rozkladu organických sloučenin na
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minerální produkty. Výhodou takového procesu je jeho jednoduchost. Katalyzátor je levný, 

bezpečný a recyklovatelný, navíc může být snadno nanesený na matrici například ze skla, 

polymerů nebo grafenu. Jako zdroj energie často stačí sluneční světlo. Proces dokáže účinně 

snižovat koncentraci organických látek, jako jsou léčiva, ale také dokáže odstraňovat těžké 

kovy. Kromě TiO2 je  možné jako katalyzátor použít například CdS, ZnO, ZnS nebo Fe2O3, 

většina článků ovšem zatím mluví pouze o laboratorních experimentech. Ačkoliv by v ideálním 

případě stačilo sluneční světlo, mnohdy by bylo vhodnější ozařování umělým osvětlením, což 

by vzhledem k objemu čištěné vody nebylo ekonomicky únosné [35].

Dalším příkladem AOP je elektrochemická oxidace, která opět může být přímá a nepřímá. 

V prvním případě se organické látky (léčiva) adsorbují na povrchu anody a dochází k rozkladu 

vlivem elektrického proudu. V druhém případě vznikají elektrochemickými procesy oxidanty, 

například chlor, ozon, hydroxylové radikály nebo chlornanové anionty, které následně reagují 

s polutanty. Elektrochemická oxidace se často využívá v různých průmyslových odvětvích 

například k recyklaci kovů. S vysokou účinností by také mohly být odstraňovány léčiva z vody, 

ale kvůli vysoké spotřebě elektrické energie se uvažuje spíše o spojení tohoto procesu s dalšími 

čistícími postupy [31, 36].

1.2.4 Membránové procesy

Membránové separace můžeme považovat za procesy na rozmezí mezi mechanickou separací 

(filtrace) a difuzními procesy. Nejběžněji se využívají k odstraňování látek (případně 

zakoncentrování) ve vodných roztocích. Nástřik se přivádí k tenké přepážce, tedy membráně, 

skrze kterou různé složky prochází s různým odporem. Může jít o porézní membránu, kde 

menší molekuly pronikají póry, ale větší molekuly se zachytávají tzv. sítovým efektem, nebo o 

neporézní membránu, kde látky musejí skrze přepážku difundovat. Roztok na druhé straně 

přepážky potom má jiné složení než nástřik a nazýváme ho permeát. Nástřik zbývající na 

vstupní straně označujeme jako retentát. V některých odvětvích průmyslu mají membránové 

procesy nezastupitelné místo. Podle využité hnací síly můžeme membránové procesy rozdělit 

na tlakové membránové procesy (mikrofiltrace MF, ultrafiltrace UF, nanofiltrace NF, reverzní 

osmóza RO), elektromembránové procesy (elektrodialýza ED, elektroforéza), difuzní procesy 

(difuzní dialýza), a tepelné membránové procesy (membránová destilace) [37]. Schematické 

znázornění separace látek pomocí tlakových membránových procesů je znázorněno na 

obrázku 3.
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MF UF NF RO

Obrázek 3: Schematické znázornění separace látek tlakovými membránovými procesy [38]

Výkonnost membránového procesu je určena selektivitou membrány (její rejekcí, R) a 

intenzitou toku permeátu J, která je definována jako objem permeátu Vp , který prošel skrze 

membránu o ploše A za časovou jednotku r(v iz  rovnice 1) [39].

1 d V P (1)
j  =  • -

A

Voda prochází skrze membránu do permeátu bez omezení, rozpuštěné látky jsou ovšem z určité 

části selektivně zachyceny. Míru zachycení nejčastěji vyjadřujeme součinitelem rejekce Rq, 

který vyjadřuje poměr koncentrace látky v permeátu cp ke koncentraci v nástřiku c/ (viz 

rovnice 2). Hodnota rejekce v binární směsi se pohybuje mezi 0 a 1. Pokud bude R q = 1, látka 

neprochází do permeátu vůbec, všechna je membránou zachycena. Pokud by bylo R q = 0, látka 

prochází beze zbytku do permeátu [39].

R 0 =
Cf  Cp

cf
_  |  cp

cf
(2)

Pro separaci l éčiv j sou vhodné především NF a RO. Pro mikrofiltraci se většinou udává 0,1 ^m 

jako nejmenší velikost částic zadržených na membráně, u ultrafiltrace je to asi 0,01 ^m. Většina 

léčiv má příliš malé molekuly, a tedy tyto procesy by v praxi nemohli dosáhnout uspokojivých
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rejekcí. Často se ale používají například v potravinářství, kde mohou zadržovat velké molekuly 

proteinů nebo mikroorganismy. Navíc se běžně používají k předúpravě nástřiku například před 

RO, která je citlivá na přítomnost nerozpuštěných látek, případně k odstranění pevných částic 

z vody vyčištěné například pomocí adsorpce [40].

Spojení MF a RO je poměrně známé, například v roce 2014 zkoumali vědci ze Španělska 

schopnost poloprovozního zařízení odstranit mikropolutanty z vody, která již prošla primárním 

a sekundárním čištěním v ČOV. Zaměřili se především na léčiva a pesticidy, které tradičním 

terciárním čištěním prochází v poměrně vysokých koncentracích, nejvýznamnější z nich byl 

karbamazepin, diclofenac, atenol, azytromycin a erytromycin. Mikrofiltrační modul z dutých 

vláken byl předřazen RO jednotce se spirálně vinutým modulem. Tímto procesem byla snížena 

koncentrace každé z látek pod hranici 16 ng/l. Autoři jako výhodu vyzdvihli fakt, že se v MF- 

RO systému nevnáší do vody žádné další chemikálie a proces zhodnotili jako proveditelný 

v provozním měřítku především pro výrobu zavlažovací vody z odpadních vod [41].

1.3 Nanofiltrace
Nanofiltrace je tlakový membránový proces, který leží svými parametry mezi ultrafiltrací a 

reverzní osmózou. Dělící řez, cut-off (tzv. molecular-weight cut-off MWCO), tedy molekulová 

hmotnost nejmenší složky, která je zadržena alespoň z devadesáti procent [42], se obvykle 

udává mezi 200 a 1000 Da. Velikost pórů bývá uváděna v rozmezí mezi 1 a 10 nm, může být 

ovšem nižší. Nanofiltrační membrány se svojí strukturou pohybují na rozmezí mezi porézními 

a neporézními membránami. Nanofiltrační membrány vykazují vysoké rejekce (>99 %) pro 

multivalentní ionty a pro organické látky s molekulovou hmotnostní vyšší než cut-off 

membrány. Rejekce pro monovalentní ionty bývají nižší (okolo 70 %). Mechanismus přestupu 

hmoty závisí na struktuře membrány, ale také na interakcích separovaných látek s materiálem 

membrány. Samotná separace probíhá buď sítovým efektem, nebo skrze rozdílné rozpustnosti 

a difuzivity jednotlivých složek. Velký vliv na nanofiltraci má elektrický náboj membrány a 

rozpuštěných molekul [43].

Tlakový rozdíl při nanofiltraci bývá 5-40-105 Pa, což je nižší, než bývají tlakové rozdíly u 

reverzní osmózy. Spotřeba energie je tedy také nižší, přestože je možné dosáhnout vyššího toku 

permeátu v porovnání s RO. Nanofiltrační membrány navíc bývají mechanicky i tepelně 

odolné. Poměrně jednoduše lze navíc přecházet z laboratorního měřítka na větší zařízení [44].
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1.3.1 Výroba nanofiltračních membrán

Termín nanofiltrace je poměrně mladý, začal se používat až v 80. letech minulého století jako 

označení procesu vycházejícího z reverzní osmózy, který „selektivně a úmyslně umožňuje 

některým iontům obsažených ve vodném roztoku prostupovat membránou“ [45]. Od té doby se 

mnoho vědců a výrobců zaměřilo na vývoji membrán, které by omezily jejich známé nevýhody. 

V dnešní době tedy existují postupy výroby NF membrán s delší životností, chemickou 

odolností, sníženou náchylností k zanášení, ale také s vyšší účinností separace. Dvě hlavní 

metody výroby jsou mezifázová polymerizace, což je nejčastěji používaná metoda pro přípravu 

komerčně dostupných NF membrán označovaných jako tenkovrstvé kompozitové membrány, 

TFC ( thin-film composite), a druhým postupem přípravy je roubovací polymerizace (grafting 

polymerization)[44].

Mezifázová polymerizace se ukázala jako extrémně praktická a výhodná metoda pro výrobu 

tenkovrstvé membrány pro RO a NF. Dochází při ní ke kopolymerační reakci dvou monomerů 

a vzniku tenké aktivní vrstvy na povrchu strukturní matrice membrány, která bývá nejčastěji 

vyrobena z mikroporézního polysulfonu (základ může velmi často tvořit UF membrána). Mezi 

používané monomery patří například tříslová kyselina, bisfenol A (BPA), trichlorid kyseliny 

trimesinové (TMC), M-fenyldiamin (MPD) nebo dichlorid kyseliny ftalové. Různé polymery 

mají své výhody i nevýhody, často se hledá ideální materiál pro konkrétní aplikace, například 

separace barviv nebo iontů kovů [44].

Zajímavým způsobem, jak upravit vlastnosti membrány, jako třeba náboj nebo hydrofobicitu, 

je vnášení nanočástic do aktivní vrstvy. Podle některých experimentů může přídavek nanočástic 

oxidů železa, titanu nebo křemíku zvýšit chemickou odolnost membrán a zároveň zvýšit 

účinnost. Membránu obsahující 0,1 % hmotnosti podvojného oxidu železa vědci použili 

k velmi účinné separaci iontů Cu2+ z vodného roztoku a zjistili, že membránu je možno 

opakovaně použít a regenerovat pomocí roztoku EDTA (kyselina ethylendiamintetraoctová). 

Membrány s obsahem TiO2 by zase díky biokatalytickým vlastnostem této látky mohly být 

využity při čištění odpadní vody [44].

Roubovací polymerizace je poměrně nový způsob výroby membrán, kterým je možné 

„roubovat“ nové funkční skupiny na polymerovou matrici. Většinou se takto na membránu 

navazují záporně nabité skupiny, které mohou fungovat jako iontoměniče. Proces může být 

katalyzován například UV zářením, protože polysulfon a polyethersulfon při ozáření vytváří
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volné radikály i bez přítomnosti fotokatalyzátoru. Reakci lze iniciovat také pomocí výboje 

plazmy nebo elektronovým paprskem, UV záření je ovšem nejlevnější z možností [46].

1.3.2 Charakterizace nanofiltračních membrán

Charakterizace membrány je důležitou součástí výzkumu, vývoje a výroby membrán. Poskytuje 

stěžejní vztah mezi výrobou a výkonem membrány a informace o její struktuře, morfologii, 

transportních vlastnostech a dalších charakteristikách. Cílem je v první řadě porozumět všem 

těmto vlastnostem, a nakonec najít nejlepší cestu, jak membrány vyrábět a jak je efektivně 

využívat. Charakterizační metody by měly být nedestruktivní, přesné, zopakovatelné, rychlé a 

měly by poskytovat co nejvíce dat. Bylo vyvinuto mnoho postupů charakterizace, které 

můžeme rozdělit na statické a dynamické. Statické techniky poskytují informace o morfologii 

a struktuře membrány a její chemické a fyzikální vlastnosti. Dynamické techniky jsou důležité 

pro předvídání výkonu membrány a transportních jevů [47].

Neexistuje jednotná definice velikosti nebo průměru pórů, každá metoda je stanovuje podle 

určitého modelu. Velikost pórů navíc není jednotná, většinou existuje spektrum hodnot, které 

se vyjadřuje tzv. distribucí velikostí pórů. Příkladem metody charakterizace velikosti pórů je 

průtok čistého rozpouštědla nebo rejekce známé rozpuštěné látky. Výhodou těchto metod je 

jejich jednoduchost, navíc se provádí při normálních operačních podmínkách. Z průtoku 

rozpouštědla, nejčastěji vody, se pomocí Hagen-Poiseuillovy rovnice upravené pro konkrétní 

model porozity vypočítá průměrná hodnota velikosti pórů. Druhou možností je  použití roztoku 

nepolární látky se známým průměrem molekuly (většinou tzv. Stokesův průměr). Z rejekce této 

látky se poté dojde k velikosti pórů výpočtem, který většinou vychází z teorie bráněného 

transportu (hindered transport theory). Ačkoliv tento model používá určitá zjednodušení a 

zanedbává například mezimolekulární interakce, stále jde o velmi často používanou metodu 

[48].

Další možností je  využití různých zobrazovacích technik. Běžně se používá rastrovací nebo též 

skenovací elektronová mikroskopie (SEM) nebo transmisní elektronová mikroskopie (TEM). 

Tyto metody dokážou poskytnout obraz mikrostruktury membrány a například i různé 

iregularity. První metoda se používá pro zobrazení povrchu membrány, zatímco TEM je vhodné 

i ke sledování objemu a hlubší struktury vzorku. Často se s jejich pomocí zobrazují vrstvy 

membrány, tzv. křižný řez membrány. Rozlišovací schopnost těchto metod obvykle bývá okolo 

10 nm, což pro zobrazení pórů většiny nanofiltračních membrán není dostatečné. Byly tedy 

navrženy přesnější metody. Příkladem je pozitronová anihilační spektroskopie (PALS), při
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které jsou pozitrony nanášeny do struktury membrány, kde vytváří s elektrony komplexy 

s krátkou životností, které po rozpadu emitují charakteristické y-záření. Ze zachyceného záření 

lze určit dobu existence komplexů a ta závisí na velikosti pórů, ve kterých komplex vznikl. Tato 

metoda dovolí určit velikost pórů i distribuci velikostí [49].

Tloušťka a morfologie aktivní vrstvy může být zkoumána mnoha různými způsoby. Je nutné si 

uvědomit, že u NF membrán nebývá aktivní vrstva jednolitá, nemá konstantní tloušťku. 

Výsledky se mohou lišit podle použité metody a je nutné znát použitý postup. Tloušťka vrstvy 

může být vyjádřena jako geometrická tloušťka pomocí snímkovací techniky jako je SEM nebo 

TEM, jako hmotnostní tloušťka (hmotnost vrstvy na plochu) pomocí různých 

spektroskopických metod nebo může být vypočtena „skutečná“ tloušťka z filtračních, difuzních 

nebo osmotických experimentů [49].

Velký dopad na náchylnost membrány k zanášení mají vlastnosti povrchu membrány, např. 

drsnost, hydrofobicita, náboj apod. Drsnost povrchu přispívá k zadržování částic, a tedy 

zanášení membrány, což snižuje intenzitu toku permeátu a může ovlivnit i rejekci dané 

membrány. Ke studiu topografie membrány se používá například mikroskopie atomárních sil 

(AFM), která na rozdíl od SEM poskytuje třídimenzionální obrazy.

Další metodou používanou pro zkoumání vlastností povrchu membrány je zkoumání 

kontaktního úhlu kapky vody, která poskytuje informaci o hydrofilitě materiálu, ale také 

drsnosti povrchu [49].

Různými metodami (např. infračervená spektroskopie s Fourierovou transformací) se také 

vyhodnocuje chemická struktura aktivní vrstvy a mechanická odolnost membrány. 

K charakterizaci chemických vlastností se používá celá řada různě pokročilých metod, které 

dávají různě specifické informace. Pokročilé metody dokážou kvantitativně identifikovat různé 

funkční skupiny v aktivní vrstvě až do hloubky několika ^m. Měření mechanických vlastností 

se provádí na speciálně připravené struktuře pouze z polymeru tvořícího aktivní vrstvu [49].

Další důležitou vlastností membrány je její zeta potenciál Z, tedy náboj, který vzniká na jejím 

povrchu při kontaktu s vodnými roztoky. Na membráně se nejčastěji měří potenciál vznikající 

při toku roztoku elektrolytu podél membrány, z jehož hodnoty lze vypočítat hodnotu zeta 

potenciálu a posléze až náboj membrány. Náboj membrány závisí na chemickém složení aktivní 

vrstvy a výrazně se mění s hodnotu pH. Nejčastějším materiálem aktivní vrstvy komerčně 

dostupných NF membrán je polyamid. Při neutrálním pH má membrána vyrobená z polyamidu 

disociované karboxylové skupiny a vykazuje tedy záporný náboj. S poklesem pH roztoku
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dochází k snížení stupně disociace těchto skupin až po hodnotu pH, kdy je náboj membrány 

roven nule, tzv. izoelektrický bod. Dalším poklesem pH dochází k protonaci aminových skupin 

a membrána vykazuje kladný náboj. Náboj membrány není ovlivněn jen hodnotou pH, ale je 

také ovlivněn i sorpcí iontů z roztoku [48, 50].

1.3.3 Koncentrační polarizace

Během NF (obecně tlakového membránového procesu) se výkon membrány s časem může 

měnit, často je pozorován pokles intenzity toku permeátu. Hlavními příčinami bývá zanášení 

membrány a koncentrační polarizace. Jak víme, membrána je různě propustná pro rozdílné 

látky. K membráně je přiváděn roztok, a zatímco rozpouštědlo skrz ni může procházet více 

méně bez omezení, pro rozpuštěné látky vykazuje membrána určitý stupeň záchytu. U povrchu 

membrány dochází k akumulaci rozpuštěné látky, která ale pomocí zpětné difuze přechází zpět 

do hlavního toku. Po určitém čase se ustanoví rovnováha, kdy konvektivní tok rozpuštěné látky 

k membráně se rovná difuznímu toku stejné látky zpět do hlavního proudu. V tzv. mezní vrstvě 

u povrchu membrány se ustanoví koncentrační profil schematicky zobrazený na obrázku 4 [51].

Obrázek 4: Koncentrační profil u povrchu membrány [51]

Rovnovážný stav můžeme popsat materiálovou bilancí zapsanou v rovnici 3, následnou 

integrací dojdeme k rovnici 4,

dc
/c + D - = / c p (3)

C™ ~ CP =  e ffi) (4)
C/  -  CP
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kde J  je tok skrz membránu, D je difuzní koeficient, cf je koncentrace látky v hlavním proudu, 

Cm je koncentrace u povrchu membrány, cp je koncentrace v permeátu, 8 je  tloušťka mezní 

vrstvy. Často se také definuje koeficient přestupu hmoty k  jako poměr D/8.

K vyjádření výkonu membrány se často používá tzv. skutečná rejekce Rs, která se liší od 

pozorované rejekce definované v rovnici 2 použitím koncentrace u membrány, nikoliv 

v nástřiku. Skutečnou rejekci můžeme zapsat následovně:

Rs = l -  —s c
(5)

Protože ale většinou nelze měřit koncentraci u povrchu membrány, spočítáme skutečnou rejekci 

pomocí rovnice 6, která vychází z rovnic č. 2-5.

Rs

LR 0ek

l - R o - ( l - e T c )

(6)

Koeficient přestupu hmoty k  také nelze vypočítat z definičního vztahu, protože tloušťku mezní 

vrstvy můžeme jen těžko měřit. K jeho výpočtu se používá například Sherwoodův vztah 

s Deisslerovou korelací (rovnice 7) vhodnou pro turbulentní proudění a tubulární membrány,

Sh  = 0,023 R e0'msSc0'25 (7)

ve kterém vystupují Sherwoodovo (Sh), Reynoldsovo (Re) a Schmidtovo (Sc) kritérium. 

Výpočet těchto kritérií je  vyjádřen v rovnicích 8-10,

Re =
u p d h

R
(8)

Sc = R
P^irn

(9)

k d h (10)

kde u je rychlost proudění nástřiku, p je  hustota nástřiku, dh hydraulický průměr (vnitřní průměr 

tubulární membrány), rjje dynamická viskozita nástřiku, D;<» je difuzní koeficient rozpuštěné 

látky v nekonečném zředění [51].

33



1.3.4 Spieglerův-Kedemové model

Modelování tlakových membránových procesů je důležité z několika důvodů. Například 

umožňuje přímo srovnávat různé membrány, protože parametry vypočtené z matematických 

modelů přímo ukazují očekávaný výkon. Druhým aspektem je to, že nám modely mohou 

umožnit lépe pochopit mechanismus toku látky přes membránu a separace při procesu. 

V neposlední řadě je modelování nepostradatelné pro monitorování procesu, především když 

dochází k zanášení membrán vedoucím ke změně výkonových charakteristik [52].

Spieglerův-Kedemové model vychází z teorie nerovnovážné termodynamiky a používá se pro 

popis UF, NF a RO. Membrána je v tomto modelu považována za „černou skříňku“, model 

nepopisuje samotný mechanismus separace látek skrz ni. Spiegler a Kedemová představili v 

roce 1966 vzorec pro výpočet toku rozpouštědla Jw a toku rozpuštěné látky Js skrz membránu 

(rovnice 11 a 12). Jedná se tedy o relativně starý model, který vykazuje řadu nevýhod. Největší 

nevýhodou tohoto modelu je zejména absence nějaké představy separačního mechanismu. 

Naopak jeho velkou výhodou je jeho jednoduchost, jelikož se jedná o dvou parametrový model. 

Pro jeho řešení je tedy nutné určit pouze dvě neznámé (o a P). Díky této výhodě bývá stále 

používán k popisu rejekce v závislosti na intenzitě toku permeátu [53, 54].

J w  =  P w ( b p - a  A n )  (11)

J s  =  P ( c m -  Cp) + (1 -  a ) J w c (12)

Kde P w je permeabilita čisté vody, Ap  je rozdíl tlaků nad a pod membránou, a  je reflexní 

koeficient, An je rozdíl osmotických tlaků mezi nástřikem a permeátem, P je permeabilita látky, 

c je průměrná hmotnostní koncentrace. Z rovnice 12 vyplývá, že tok rozpuštěné látky skrz 

membránu se skládá z difuzního a konvekčního členu. K difuznímu transportu dochází kvůli 

rozdílným koncentracím před a za membránou. Konvekční tok je výsledkem tlakového rozdílu 

[55].

Skutečnou rejekci na základě Spiegler-Kedemové modelu můžeme vyjádřit rovnicí 13.

o - p )
Rs  1 - a F  ’

k d e  F  =  e
1-0

p -Jw (13)
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Z tohoto vztahu vyplývá, že rejekce roste s rostoucí intenzitou toku permeátu a dosahuje limitní 

hodnoty a při nekonečně velkých průtocích. Reflexní koeficient a  charakterizuje konvektivní 

transport membránou, protože při nekonečných průtocích může být difuzní tok zcela zanedbán. 

Při maximální hodnotě a (100%) je zcela eliminován transport konvekcí [45].

K získání parametrů (a  a P) pro rovnici 13 musí být provedeny laboratorní experimenty a 

vyhodnocena závislost R=f(Jw). Parametr P w získáme vyhodnocením závislosti Jw=f(Ap) při 

toku čistého rozpouštědla, kdy rovnice 11 přechází na tvar rovnice 14:

Jw = P W&P (14)

• Porézní model (SHP model)

Steric hindrance pore model vyvinuli v roce 1982 Nakao a Kimura. V tomto matematickém 

modelu se uvažuje zadržení látek na membráně pouze sterickým efektem. S jeho pomocí 

můžeme vypočítat koeficienty pro model Spiegler-Kedemové, tedy reflexní koeficent o podle 

rovnic č. 15 a 16 a permeabilitu P  podle rovnice 17.

16 _
f f = l - 5 f (l+ —  q2)

(15)

SF = (1 -  q )2( 1 + 2 q -  q2), kde q= ^
rP

(16)

P =  DSd ± kde SD = ( l - q ) 2 (17)

Sd a Sf jsou faktory sterického odporu pro difuzi a filtraci, q je poměr poloměru rozpuštěné 

látky ku poloměru póru, D je difuzivita, Ak je  porozita membrány a AX  je  tloušťka membrány 

[56].

1.3.5 Odstraňování léčiv pomocí nanofiltrace

Nanofiltrace je  vedle reverzní osmózy hlavním membránovým procesem, u kterého se 

předpokládá možnost využití k odstraňování reziduí léčiv z odpadní vody. Přestože nanofiltrace 

už je  známá poměrně dlouhou dobu, mnoho jevů, které při ní probíhají, ještě není podrobně 

popsáno a v čištění odpadních vod není tento proces běžně používaný. Mnoho článků se 

zaměřuje spíše na matematické modelování procesu, objasnění transportních jevů, vliv 

provozních podmínek a zanášení membrán nebo na čištění modelových roztoků [57]. 

Následující kapitola je  zaměřená na použití zejména komerčně dostupných membrán na 

separaci léčiv.
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Poměrně rozsáhlý výzkum byl proveden v roce 2018 vědci z Brazílie. Modelový roztok pěti 

léčiv (paracetamol, ibuprofen, diclofenac, metamizol a kofein) zkoušeli vyčistit pomocí NF a 

RO. Vybraná NF membrána NF90 od výrobce Dow Filmtec měla deklarovaný cut-off 

v rozmezí 200-400 Da. Součástí výzkumu byla také charakterizace membrány pomocí SEM a 

kontaktního úhlu. Samotné měření bylo provedeno při různých rozdílech tlaků a různých 

hodnotách pH. Nanofiltrace byla schopná dosáhnout rejekce více než 88 % pro každé z léčiv. 

Paracetamol a kofein ukázaly poměrně silnou závislost na hodnotě pH, v neutrálním prostředí 

byla rejekce nejnižší pro tyto dvě látky. Například při pH = 5 byla dosažena rejekce alespoň 

95 % pro všech pět léčiv. Pro experimenty s RO byla vybrána membrána BW30, která dosáhla 

rejekcí více než 98 % pro tři z pěti léčiv. Rejekce paracetamolu a kofeinu se pohybovala mezi 

90 a 95 % v závislosti na pH. Autoři předpokládají, že u NF byla separace výrazně ovlivněna 

sterickým efektem, elektrostatickými silami a hydrofobním mechanismem, zatímco pro RO 

převládá mechanismus rozpouštění a difuze [58].

Separací antibiotika norfloxacinu z vodného roztoku pomocí dvou různých NF membrán se 

zabývali v roce 2018 vědci v Brazílii. Použili membrány NF 90 s hodnotou cut-off 200 Da a 

NF 270 s hodnotou cut-off okolo 400 Da. Obě membrány byly od výrobce Filmtec z USA. 

Teoreticky by obě membrány měly být schopné dokonale odstranit veškeré léčivo, protože 

průměr molekuly norfloxacinu je větší, než jsou velikosti pórů. Prakticky bylo dosaženo rejekce 

více než 97 % pro membránu NF 270 a více než 98 % pro NF 90. Při stejném rozdílu tlaků a 

stejné počáteční koncentraci byl tok permeátu takřka dvojnásobný pro membránu NF 270, 

ačkoliv rozdíl v účinnosti separace byl zanedbatelný [59].

Kombinací NF a ozonizace se zabývali vědci v Portugalsku. Článek z roku 2023 pojednává o 

možnosti odstranění 11 různých antineoplastik (léčiva užívaná v terapii nádorových 

onemocnění) čtyřmi způsoby: 1. samostatnou NF,2. NF a následnou ozonizacací, 3. NF a 

následnou ozonizací s přídavkem H2O2, 4. NF a následnou ozonizací s přídavkem H2O2 a UV 

ozařováním. Použit byl membránový modul se spirálově vinutou membránou DK4040F30 od 

Nizozemského výrobce SUEZ membranes. Podle autorů není nanofiltrace ani ozonizace 

schopná odstranit léčiva jako samostatný proces, jejich spojením se ovšem podařilo efektivně 

odstranit 7 z 11 léčiv. Při použití 3. a 4. postupu bylo dosaženo odstranění více než 98 % všech 

léčiv. Třetí metoda se tedy jeví jako nejvýhodnější, vzhledem k nižší energetické náročnosti. 

Podle autorů by se takto vyčištěná voda mohla použít jako zdroj pitné vody. Nepředpokládá se 

žádný negativní vliv zbytků léčiv při požívání takto vyrobené (upravené) pitné vody [60].
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Článek z roku 2022 testoval odstranění třech aktivních farmaceutických látek (kofein, SMX, 

omeprazol) pomocí 3 různých NF a 3 různých RO membrán. Jednou z vlastností membrán, na 

kterou se autoři zaměřili, byla drsnost a hydrofobicita povrchu měřená pomocí kontaktního úhlu 

kapky vody. Ačkoliv se vlastnosti povrchu jednotlivých RO membrán lišily, u všech bylo 

dosaženo rejekce okolo 99 % pro každé z léčiv. Při nanofiltraci byl stupeň odstranění ovlivněn 

různými faktory. Například membrána XN45 výrobce Trisep dosáhla lepší rejekce SMX při 

přítomnosti anorganických solí. Rejekce SMX byla u všech NF membrán vyšší v mírně 

alkalickém prostředí, protože SMX má jako jediný z těchto tří léčiv záporný náboj. Použití 

reálné odpadní vody a tedy přítomnost anorganických solí ovšem způsobila nižší rejekce a 

výraznější pokles intenzity toku permeátu při déle trvajících experimentech [61].

V článku z roku 2019 se vědci z Turecka zaměřili na separaci paracetamolu, diclofenacu a 

ibuprofenu z modelových roztoků. Použili ovšem membrány s velmi vysokými hodnotami cut- 

off. Polyethersulfonové membrány NF 50 a NF 10 mají deklarované hodnoty 1000 a 3000 Da. 

Autoři v tomto článku potvrdili, že separace pomocí NF závisí vedle molekulové hmotnosti 

také na rozpustnosti látky, rozdělovacím koeficientu, disociační konstantě nebo dipólovém 

momentu. Membrána NF 50 dosáhla rejekce diclofenacu 99,74 % při pH = 3, 80,54 % pro 

ibuprofen při neutrálním pH a 36,16 % pro paracetamol při pH = 12. Podle autorů jsou výsledky 

srovnatelné s méně porézními membránami, bylo jich ale dosaženo pouze v optimálních 

podmínkách a na roztocích jednoho léčiva. Při separaci všech tří léčiv najednou zákonitě 

nemůžeme splnit optimální podmínky pro všechna léčiva. Rejekce v případě směsi tedy byly 

nižší. Nejlepších výsledků bylo dosaženo při pH = 3, rejekce dosáhli hodnot 49,7 %, 55,13 % 

a 30,7 % pro ibuprofen, diclofenac a paracetamol [62].

Separaci estronu, estradiolu a salicinu zkoumali vědci v roce 2009. Dvě různé komerčně 

dostupné membrány (UTC-20, Toray, a NF270 DOW Filmtec) byly použity v experimentech. 

Rejekce estradiolu a estronu byla nižší, než se předpokládalo z cut-off hodnoty membrány a 

z molekulové hmotnosti látek. Rejekce salicinu byla oproti tomu poměrně vysoká, autoři to 

vysvětlují větší hydrofilicitou této látky. Součástí studie bylo také ohodnocení ekonomické 

stránky NF při úpravě vody na vodu pitnou a podle autorů by byl proces ve stejném uspořádání 

ekonomicky neúnosný [63].

Odstranění 22 různých léčiv a endokrinních disruptorů pomocí RO a NF bylo předmětem 

článku z roku 2008. Výsledky ukázaly vysokou rejekci všech látek při použití RO, ale velmi 

nekonzistentní výsledky pro NF. Některá léčiva nebyla separována prakticky vůbec, jiná
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dosáhla rejekce až 95 %. Zřejmě nejdůležitější vlastností byla hydrofobicita (vyjádřená 

rozdělovacím koeficientem oktanol-voda, logK ow). Látky, které vykazují vyšší hydrofobicitu 

(vyšší hodnoty log Kow) dosahovaly vyšší rejekce. Dalším faktorem snižujícím rejekci 

polutantů by mohla být přítomnost bivalentních iontů, především Ca2+ [64].

Poměrně rozsáhlý výzkum byl proveden v Německu v roce 2010. Roztoky různých léčiv a 

jiných mikropolutantů vědci čistili pomocí vybraných NF membrán (NF 90 s hodnotou cut-off 

200 Da, NF 200 s hodnotou cut-off 290-360 Da a NF 270 s hodnotou cut-off 200-300 Da). 

Hlavním parametrem ovlivňujícím rejekci znečišťujících látek byla podle autorů molekulová 

hmotnost a samozřejmě hodnota cut-off konkrétní membrány. Pokud byly tyto dvě hodnoty 

poměrně blízké, uplatňovaly se i jiné mechanismy než jen sítový efekt. Experimenty byly 

provedeny na modelových roztocích s koncentracemi podobnými těm, které můžeme detekovat 

v povrchových vodách. Rejekce, kterých vědci dosáhli pro jednotlivá léčiva, jsou sepsána 

v Tabulce 1. U skutečných vzorků by pravděpodobně byla účinnost separace nižší kvůli 

zanášení membrán a kvůli přítomnosti mnoha látek, které mohou různými způsoby interagovat 

s membránou a s polutanty. Tento článek tedy autoři spíše považují za jakýsi „odrazový 

můstek“ pro další experimenty s užším zaměřením [65].

Tabulka 1: Separace léčiv pomocí NF podle experimentů Lipp a kol. [65]

látka
poč. koncentrace

m em brána
[ng/l]

kon. koncentrace  
[ng/l]

rejekce

[%]

čas
experim entu

[h]
amitri ptylin NF 90 402 50 8 8 8

fenoprofén NF 90 150 < 1 0 >93 1 0

fenoprofén NF 270 1 1 0 15 8 6 1 0

ibuprofen NF 90 150 < 1 0 >93 1 0

kofein NF200B 125 30 76 2

kyselina klofibrová NF 90 150 < 1 0 >93 1 0

kyselina klofibrová NF 270 150 14 91 1 0

metformin NF 90 402 227 56 8

naproxen NF 90 130 < 1 0 >92 1 0

pentoxifylin NF 90 457 92 80 8

piracetam NF 90 1397 <150 >72 8

triamteren NF 90 603 81 87 8

verapamil NF 90 525 <50 >91 8

1 .4  Metformin
Metformin je lék patřící do skupiny biguanidů, který se používá především k léčbě cukrovky 

2. typu (DM-2). Jde o léčivo s krátkým biologickým poločasem a s nižším rizikem laktátové 

acidózy než jiná léčiva. Užívá se ve formě soli metformin hydrochlorid, ale pro zjednodušení
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budeme toto léčivo dále označovat jako metformin (MET) [66]. K léčbě cukrovky se používá 

už déle než 60 let, protože má vynikající schopnost snižování glukózy v krvi, postupně ovšem 

byly objeveny další možnosti využití tohoto léčiva. Mezi ně patří léčba různých druhů rakoviny, 

obezity, nemocí jater, kardiovaskulárních onemocnění nebo onemocnění ledvin. Léčivo 

vykazuje různé efekty skrze různé metabolické dráhy, některé mechanismy působení ovšem 

zatím nebyly objasněny.

Metformin se užívá orálně, nejčastěji ve formě tablet. Po požití se léčivo vstřebává pomocí 

enterocytů v tenkém střevě, část léčiva prochází prostou difuzí, zbytek je transportován pomocí 

různých transportních enzymů. Krevním řečištěm je poté aktivní látka dopravena do jater, kde 

funguje jako inhibitor tvorby glukózy. Metformin ovšem není v játrech metabolizován, ale je 

vylučován zpět do krevního řečiště a odváděn do ledvin, kde beze změny přechází do moči a je 

vylučován. Asi 90 % účinné látky je takto vylučováno během 24 hodin [67].

K dalším potenciálním efektům MET se řadí zvýšení vstřebávání glukózy, zvýšení účinnosti 

inzulinu, snížení syntézy mastných kyselin a triglyceridu a zvýšení beta-oxidace mastných 

kyselin. Dále může zvyšovat využití glukózy v periferních tkáních a snížit absorpci glukózy 

střevním epitelem. Jelikož MET nestimuluje endogenní sekreci inzulinu, nezpůsobuje jeho 

užívání hypoglykémii nebo hyperinsulinémii, což jsou časté vedlejší efekty jiných léků na 

diabetes.

Metformin, systematickým názvem 1,1-dimethylbiguanidhydrochlorid, je bílá krystalická 

látka. Její strukturní vzorec je na obrázku 5, v Tabulce 2 jsou vybrané fyzikální a chemické 

vlastnosti tohoto léčiva.

NH NH

N 
H

C H 3 • HCI
Obrázek 5: Strukturní vzorec metformin hydrochloridu
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Tabulka 2: Vybrané vlastnosti metformin hydrochloridu [64]

V la stn o st m etfo rm in  hydro ch lorid

sumární vzorec C4H12ClN5
molekulární hmotnost 165,63 g/mol
rozpustnost ve vodě 1,38 mg/ml při 25 °C

pKa 12,33

tlak par 7,58-10-5 mmHg při 25 °C
bod tání 223-226 °C

1.4.1 Metformin ve vodách

Podle údajů z roku 2018 užívalo toto léčivo 45,6 % všech pacientů, kteří se v Česku léčili s 

cukrovkou 2. typu. Ve Spojených státech amerických to bylo až 57,8 % [68]. Preskripce MET 

v posledních desetiletích lineárně stoupá [69], jeho zvyšující se přítomnost v odpadních a 

povrchových vodách tedy není překvapivá. Farmaceutika obecně byla nalezena v řekách po 

celém světě a MET bývá ve vědeckých článcích často popisován jako „všudypřítomný“ [8].

Metformin, který nezměněný prošel lidským organismem, si najde cestu do komunální odpadní 

vody a následně do čističky odpadních vod. Nejvyšší naměřená koncentrace v odpadních 

vodách dosáhla hodnoty 702 Mg/l. a byla naměřena v Americe v čističce odpadních vod, která 

zpracovávala mimo jiné i odpadní vody z jedné středně velké nemocnice. Vysoké koncentrace 

v odpadních vodách byly zaznamenány také v Portugalsku (325 Mg/l) a v Německu 

(142,3 Mg/l). Žádná z běžně používaných metod v ČOV není schopná MET a jeho deriváty 

odstranit. Významná část MET a jeho produktů rozkladu, především guanylurey (GUA), tedy 

procesem čištění prochází a je vypouštěna do recipientu [70].

Největším zdrojem MET v povrchových vodách jsou samozřejmě vody vypuštěné z ČOV. Jeho 

přítomnost a koncentrace závisí na spotřebě léčiv, stupni odstranění v ČOV a stupni zředění po 

vypuštění. Největší množství MET v povrchových vodách bylo zaznamenáno v Americe. 

V rozsáhlém průzkumu vod z 12 vodních toků byla zjištěna přítomnost v 71 % všech vzorků, 

maximální koncentrace byla 33,6 Mg/l. Výrazně vyšší byla koncentrace GUA, například 

v Německu byla analyzována voda z řeky Erpe a byla nalezena koncentrace až 222 Mg/l [70].

Přítomnost MET v pitné vodě byla zjištěna hlavně tam, kde se konzumuje upravená povrchová 

voda. Koncentrace v řádu nanogramů na litr byla ovšem shledána zdravotně nezávadná. Pouze 

malé množství výzkumů se soustředilo na spodní vody, například v Mexiku nebo Číně zjistili 

řádově nižší koncentrace MET než ve vodách povrchových [71].
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Metformin se akumuluje ve vodních rostlinách, nezřídka ale také v zemědělských plodinách, 

které jsou zavlažovány vodou vyčištěnou v ČOV [72]. Podle některých výzkumů by mohla mít 

přítomnost tohoto léčiva negativní dopad i na živočichy, například jde o narušení endokrinní 

soustavy ryb vedoucí ke snížení plodnosti a případně i k výskytu hermafroditů [73]. Podle 

jiných vědců je ovšem potřeba tento fenomén lépe prozkoumat a použít jinou metodiku 

výzkumu [74]. Jiný výzkum z roku 2023 ukázal, že koncentrace MET podobné skutečným 

koncentracím v povrchových vodách mohou působit cytotoxicky. V tomto případě byl 

sledován stav červených krvinek ryb dánio z čeledi kaprovití. Dalším příkladem je práce 

kanadských vědců, kteří zkoumali vliv různých koncentrací MET na půdní živočichy, 

konkrétně na žížalu hnojní (Eiseniafetida). Při vyšších koncentracích byly pozorovány poruchy 

metabolismu, které odpovídaly podobnému působení látek jako u lidí, mortalita byla ovšem 

nulová [75].

1.4.2 Odstraňování metforminu

Jak již bylo dříve zmíněno, MET patří k léčivům, která se v odpadních vodách vyskytují často 

a ve vysokých koncentracích. Procesem čištění ovšem neprochází beze změny. Působením 

mikrobů se značná část rozkládá na další produkty, především guanylureu (GUA), jejíž 

koncentrace ve finálním výtoku z ČOV může být až desetkrát větší než koncentrace MET. Ze 

strukturního vzorce na obrázku 6 je zřejmé, že mnoho vlastností bude tato látka sdílet s MET. 

Co se ekotoxicity týče, existuje jen malé množství studií. Pokusy na některých druzích ryb a 

plžů ukázaly efekt podobný MET, tedy pokles hmotnosti a zpomalení růstu, případně i 

ovlivnění rozmnožovací soustavy. Negativní vliv byl hlavně u ryb pozorován při řádově nižších 

koncentracích než u MET [76-79].

Obrázek 6: Strukturní vzorec guanylurey

Němečtí vědci v roce 2012 testovali v laboratorním měřítku účinnost odstranění MET a GUA 

různými procesy, které se používají k čištění a úpravě vody. V reaktoru s pevným ložem došlo
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k takřka úplné přeměně MET na GUA, tento produkt ovšem nebyl dále nijak metabolizován. 

Odbourávání léčiva nejprve probíhalo velmi pomalu, až po třiceti dnech se proces zrychlil. Při 

opětovném přidání MET probíhal proces velmi rychle, mikroorganismy se tedy zpočátku pouze 

potřebovaly aklimatizovat [80, 81].

Dalším procesem byla flokulace pomocí solí hliníku a železa, výsledky ovšem ukázaly velmi 

nízkou efektivitu. Odstranění pomocí ozonizace bylo testováno zvlášť na roztocích 

jednotlivých látek. Guanylurea byla oxidována o něco rychleji, rozdíl byl ovšem zanedbatelný. 

Po šedesáti minutách byly koncentrace sníženy o více než polovinu, zbývající koncentrace by 

ovšem musela být snížena jiným procesem [80, 81].

Pokus s filtrací na aktivním uhlí ukázal, že dochází k nezvykle rychlému zasycení sorbentu 

MET a následnému výraznému snížení efektivity. Pro GUA nebyl experiment opakován, kvůli 

blízkým fyzikálně-chemickým vlastnostem se předpokládá stejný nebo velmi podobný 

výsledek [80, 81].

Při chloraci došlo k poklesu koncentrace MET na polovinu během 5 hodin, reakční směs se 

ovšem velmi rychle zabarvila do sytě žluté, vzniká tedy blíže nespecifikovaný produkt. 

S vyšším poměrem chloru se zabarvení snížilo. Jeden z produktů chlorace, který bylo možné 

analyzovat, byl dimethylamin. Ten v tomto experimentu tvořil asi 20 % produktů. Dřívější 

studie ukázaly, že může docházet k rozkladu až na močovinu [80-82].

1.4.3 Pokročilé metody odstraňování metforminu z vody

Pokročilé metody značí jakési doplňkové čištění, které se v ČOV běžně nepoužívá, ale ve 

vědeckých článcích jsou tyto metody často navržené, případně experimentálně ověřené jako 

způsoby čištění odpadních vod, případně pro úpravu pitné vody. Mnoho vědců se snaží najít 

optimální metody pro odstranění konkrétních látek z vod.

Adsorpce
Velké množství vědeckých článků se zabývá možností odstraňování MET pomocí adsorpce. 

Někteří vědci se zaměřili na obecné zákonitosti a matematické modelování různých sorbentů. 

Pro většinu materiálů byl jako nejvhodnější model pseudo druhého řádu pro popsání kinetiky 

procesu a Langmuirův nebo Freundlichův model izotermy. K nejdůležitějším parametrům 

procesu patří pH, u každého sorbentu by jeho vliv měl být důsledně zkoumán, aby byl, nalezeny 

optimální podmínky. Metformin se zřejmě adsorbuje pomocí vodíkových můstků, 

elektrostatickými silami nebo tzv. n-n elektron-donor-akceptorovou vazbou [28].
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Adsoprci MET na oxid grafenu zkoumali vědci z Indie. Díky speciálnímu postupu výroby bylo 

dosaženo lepších výsledků než u dřívějších studií. Vědci dosáhli maximální kapacity sorbentu 

122,61 mg/g, ideálními podmínkami bylo pH = 6,26 při teplotě 20,5 °C. Náplň mohla být až 

šestkrát regenerována pomocí roztoku NaOH bez výrazné ztráty efektivity Výzkum dále 

ukázal, že adsorpce zpočátku probíhala jako chemisorpce a až později jako fyzikální adsorpce 

[83].

Tým vědců z Kanady se zabýval adsorpcí MET na kompozitním materiálu z křemíku a hliníku 

(silica-alumina). Struktura materiálu byla nejprve důkladně prozkoumána pomocí 

elektronového mikroskopu a rentgenovou krystalografií. Dále byla zkoumána kyselost povrchu, 

protože se předpokládá vznik center s vlastnostmi Branstedovy kyseliny, která hrají klíčovou 

roli při adsorpci MET. Maximální adsorpční kapacity 46 mg/g bylo dosaženo při pH = 9, 

regenerace sorbentu byla prováděna termicky, po 3 cyklech klesla efektivita na 95 % původní 

hodnoty [84].

Zeolity jsou minerály s mikroporézní strukturou, díky čemuž se hodí jako katalyzátory nebo 

sorbenty. Článek z roku 2019 zkoumá možnost využití Fe-ZSM-5 zeolitu k adsorpci MET 

z vodných roztoků. Jde o běžný aluminosilikátový zeolit, který byl impregnován nosičem 

železa. Mikrostruktura byla opět studována pomocí elektronové mikroskopie a rentgenovou 

krystalografií. Největší adsorpční kapacity 14,992 mg/g bylo dosaženo při 25 °C při pH = 8,33 

[85].

AOP

Přítomnost nových kontaminantů v odpadních vodách si žádá vývoj moderních metod, které by 

doplnily zavedené postupy. Velkou pozornost v tomto ohledu přitahují tzv. pokročilé oxidační 

procesy (AOP). Příkladem je elektro-Fentonova oxidace, která kombinuje elektrolýzu 

s Fentonovým procesem, což vede ke vzniku vysoce reaktivních částic. Optimální parametry 

jako je pH, elektrický proud nebo koncentrace Fe2+ pro degradaci MET zkoumali vědci 

z Filipín. Podle jejich závěrů by elektro-Fentonova oxidace mohla být široce využívána 

k odstraňování MET a jiných léčiv. Touto metodou bylo odstraněno více než 99 % MET, 

optimálními podmínkami bylo pH = 3 a elektrický proud 300 mA. Koncentrace Fe2+ neměla 

významný vliv. Pro velkoobjemové využití autoři doporučují spíše nižší koncentrace v rozmezí 

0,1 až 0,3 mol/l [86].

Na degradaci léčiv pomocí foto-Fentonovy metody se zaměřili vědci ze Švýcarska. Zkoumali 

vliv koncentrace Fe2+ a H2O2 na rozklad léčiv při použití UV záření a při simulaci denního
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světla. Méně než 24 % MET bylo ovšem odstraněno i při optimálních podmínkách, jediným 

testovaným léčivem, které dosáhlo horšího výsledku, byl gabapentin. Například diclofenac 

nebo benzotriazol byly takřka úplně odstraněny, co se MET týče, autoři doporučili studium 

jiných metod pro jeho odstranění [87].

Dalším procesem s potenciálním využitím při odstraňování léčiv z vody je fotokatalytická 

degradace. Studie z roku 2018, zaměřená na odstranění amoxicillinu a MET, ukázala slibné 

výsledky. V laboratorním experimentu byl použit TiO2 jako katalyzátor a reakční nádoba byla 

ozařována UV zářením o vlnové délce 365 nm. Byl sledován stupeň odstranění při různých 

podmínkách, jmenovitě počáteční koncentraci kontaminantů, dávce TiO2, počáteční hodnotě 

pH a reakčním času. Maximálního stupně odstranění MET bylo dosaženo při pH = 7,6, 

koncentraci TiO2 563 mg/l a reakčním času 150 min. Účinnost byla nejvyšší při nejnižší 

počáteční koncentraci kontaminantů, v tomto případě 10 mg/l. Analýza na TOC dokázala, že 

z více než 60 % došlo k rozkladu až na minerální produkty. Podle autorů by se podobná metoda 

mohla využívat jako předstupeň čištění odpadních vod z nemocnic [88].

Slibných výsledků dosáhli vědci z Číny při použití procesu využívajícího UV záření a siřičitany 

za přítomnosti kyslíku. V reakční směsi vznikají síranový radikál (S O r-), hydroxidový radikál 

(OH-), atomární vodík (H-) a hydratovaný elektron (eaq-). Jako nejvhodnější podmínky bylo 

vyhodnoceno alkalické pH (pH > 9), 10 mmol dávka Na2SO3 a UV záření o intenzitě 

4,092 ^W/cm2 Během 3 hodin se koncentrace MET snížila o 86 %, proces navíc ukázal 

mimořádnou denitrifikační schopnost, vzniká tedy jen minimum nebezpečných meziproduktů 

[89].

Degradaci MET pomocí síranových radikálů testovali také vědci ze Španělska a Mexika. 

V experimentálním uspořádání bylo opět využito UV záření, jako zdroj radikálů byl ovšem 

použit K2S2O8. Byl sledován stupeň odstranění léčiva, ale také hodnota TOC, která vyjadřuje 

na kolik se látka rozkládá až na minerální produkty. Na výsledky pokusů měly největší vliv 

počáteční koncentrace MET a K2S2O8. Při nízkých koncentracích kontaminantu a při 

koncentraci oxidovadla 5000 ^mol/l bylo odstraněno až 87,3 % MET, přičemž až 64 % bylo 

rozloženo až na minerální produkty. Hodnota pH neměla významný vliv. Zajímavé ovšem je, 

že v oblasti kyselého pH mělo zvýšení teploty příznivý vliv, zatímco v bazické oblasti tomu 

bylo naopak [90].
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Nanofiltrace
Velké množství vědeckých článků se zaměřuje na odstraňování léčiv a jiných nových polutantů 

pomocí tlakových membránových procesů, jen málo se jich ale zaměřilo přímo na MET. 

Rejekci pěti různých léčiv včetně MET pomocí nanofiltrace a reverzní osmózy zkoumali vědci 

z Brazílie. Jako nástřik použili vodu z řeky Doce s koncentrací MET 36 ng/l. Kromě toho voda 

obsahovala betamethazon, flukonazol, fenylbutazon a prednison. Pokusy s různými 

membránami ukázaly velmi dobrý potenciál pro odstraňování léčiv. Výsledky ukázaly, že při 

takto nízkých koncentracích bylo dosaženo velmi vysoké rejekce, nanofiltrace byla srovnatelná 

s reverzní osmózou. Jako nejvýhodnější se zdá NF membrána DK od firmy Osmonics, která 

dosáhla dobré rejekce léčiv a vysokého odsolení při vysoké intenzitě toku permeátu, nízké 

tendenci k zanášení a nízké spotřebě energie [91].

Článek španělských vědců z roku 2021 pojednává o možnosti odstranění kofeinu, 

methylparabenu a MET pomocí NF. Na membráně NF99 výrobce Alfa Laval byl testován vliv 

tlaku při čištění nástřiku obsahujícího 25 mg/l kofeinu, 25 mg/l methylparabenu a 10 mg/l 

MET. Pro MET bylo dosaženo rejekce až 80 % při tlakovém rozdílu 25 barů, což autoři článku 

považují za dobrý výsledek, který ukazuje potenciální využití ve větším měřítku. Experimenty 

na jiných membránách byly prováděny pouze s roztokem obsahujícím methylparaben, který 

nebylo možné efektivně odstranit pomocí NF99 [92].

V poloprovozním měřítku testovali vědci z Kanady možnost využití reverzní osmózy k čištění 

komunálních odpadních vod. Jako nástřik byla použita voda ze sekundárního stupně čištění 

v ČOV, která obsahovala 13 sledovaných léčiv. Jednotka RO se skládala ze dvou sériově 

zapojených membránových modulů se spirálně vinutou membránou s aktivním povrchem

37,2 m2 Rejekce každého z léčiv přesahovala 97 %, výjimkou ale byl ciprofloxacin, který byl 

odstraněn pouze ze 33 % a MET, jehož koncentrace byla snížena o 92,6 %. Ve stejné studii byl 

také testován proces ozonizace, který sice některá léčiva odbourával takřka dokonale, jiná ale 

velmi málo. Metformin se ukázal jako nejvíce odolný vůči tomuto postupu, bylo dosaženo 

stupně odstranění pouze 16 % [93].

1.5 Sulfamethoxazol a trimethoprim
Sulfamethoxazol (SMX) patří mezi sulfonamidová chemoterapeutika, což jsou obecně analogy 

kyseliny para-aminobenzoové, u nichž je karboxylová skupina nahrazena skupinou 

sulfonamidovou. Mechanismus jejich účinku spočívá v inhibici syntézy kyseliny listové. 

Sulfonamidy působí bakteriostaticky, ale mají velmi různorodé farmakokinetické vlastnosti.
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Sulfamethoxazol má dlouhý biologický poločas a snadno proniká do tkání a sekretů, ve kterých 

udržuje terapeuticky účinnou koncentraci po dobu až 12 hodin [66]. Sulfamethoxazol, 

systematickým názvem 4-amino-N-(5-methyl-3-isoxazolyl) benzen sulfonamid, je bílý prášek 

či krystaly. Jeho strukturní vzorec je na obrázku 7, v Tabulce 3 jsou vypsány některé jeho 

fyzikální a chemické vlastnosti [66].

Trimethoprim (TMP) je derivát diaminopyrimidinu, který taktéž působí bakteriostaticky. Jeho 

antibakteriální spektrum je ve srovnání se sulfonamidovými léčivy širší. Mechanismem účinku 

je také velmi podobný, místo zásahu v biosyntéze kyseliny listové se ovšem liší. Tato vlastnost 

vede k významnému synergickému účinku se sulfonamidovými léčivy, jehož důsledkem je 

bakteriocidní účinek, vyšší antibakteriální účinnost a rozšířené antibakteriální spektrum. 

Kombinace sulfamethoxazolu s trimethoprimem se nazývá co-trimoxazol (SXT), v lécích jsou 

tyto látky nejčastěji v poměru 5:1 (SMX:TMP) [66]. Trimethoprim, systematickým názvem 5- 

(3,4,5-trimethoxybenzyl) pyrimidin-2,4-diamin, je bílý prášek. Jeho strukturní vzorec je na 

obrázku 8, v Tabulce 4 jsou vypsány některé fyzikální a chemické vlastnosti [66].

Léčiva s touto kombinací aktivních látek se v Evropě prodávají například pod obchodními 

názvy Biseptol, Cotrimoxazol nebo Sumetrolim, v Severní Americe například jako Bactrim, 

Septra nebo Nu-Cotrimox. Používají se jako antibiotikum k léčbě infekcí močových cest, 

akutního zánětu středního ucha, chronické bronchitidy, pneumonie, střevních infekcí nebo 

nokardiózy (plicní onemocnění).

Léky obsahující SXT se užívají orálně, nejčastěji ve formě tablet. Obě účinné látky se velmi 

rychle absorbují a jsou přepravovány krevním řečištěm. Část se ihned metabolizuje, případně 

se váže na transportní proteiny. Za účinnou látku pokládáme v obou případech čistou složku, 

její koncentrace v krvi je největší 1-4 hodiny po požití. Biologický poločas obou látek se blíží 

10 hodinám. Obě látky se vylučují především skrze ledviny, a to jak glomerulární filtrací, tak 

tubulární sekrecí, ale část látek se také může dostávat do mateřského mléka, sekretu dýchacích 

cest nebo do poševního sekretu [66].
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Obrázek 7: Strukturní vzorec SMX

Obrázek 8:Strukturní vzorec TMP

Tabulka 3: Vybrané vlastnosti sulfamethoxazolu [94]

V lastn o st su lfam e th o xa zo l

sumární vzorec C 1 0 H1 1 N3 O 3 S
m olekulární hmotnost 253,28 g/mol
rozpustnost ve vodě 610 mg/l při 37 °C

pKa 6,16

tlak par 6,9• 10- 8  mmHg při 25 °C
bod tání 167-171°C

Tabulka 4: Vybrané vlastnosti trimethoprimu [95]

V lastn o st trim eth o p rim

sumární vzorec C 14H18N4O3
m olekulární hmotnost 290,32
rozpustnost ve vodě 0,4 mg/ml při 25 °C

pKa 7,12

tlak par 9,9• 10-9 mmHg při 25 °C
bod tání 199-203 °C
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1.5.1 SMX a TMP ve vodách

Sulfonamidy patří mezi první široce využívaná syntetická antibiotika, komerčně dostupné byly 

již od 30. let minulého století, zhruba o třicet let později se začaly kombinovat s TMP. Zřejmě 

kvůli plošnému předepisování těchto léčiv vzniklo velké množství patogenů rezistentních na 

obě aktivní složky a v posledních desetiletích jejich využití spíše klesá. Pro některá 

onemocnění, zejména zánět močových cest nebo zánět středního ucha, jsou ovšem 

nezastupitelná. Proto stále patří mezi nejvíce používaná antibiotika, podle některých údajů tvoří 

například 6,1 % všech předepsaných antibiotik v USA nebo 10-15 % ve Skandinávii [96, 97].

Přestože globální spotřeba SMX a TMP nestoupá, byly obě tyto látky nalezeny v povrchových 

vodách na každém kontinentu kromě Antarktidy. Sulfamethoxazol je navíc jednou z látek, které 

byly nalezeny v koncentracích dostatečně vysokých pro možné ekologické dopady [8]. 

Nadprůměrné koncentrace SMX byly naměřeny v Číně, Indii, Brazílii, Francii nebo Kamerunu, 

zdaleka nejvyšší koncentrace byla detekována v Keni (až 142,6 ^g/l) [98]. Ačkoliv TMP byl 

nezřídka detekován ve vzorcích povrchových vod, jeho koncentrace byly spíše nižší a nebylo 

možné dohledat mnoho zdrojů udávajících konkrétní výsledky.

Je nutné si uvědomit, že antibiotika obecně se nepoužívají pouze v humánní medicíně. Podle 

některých odhadů je až 75 % všech antibiotik využíváno veterinárně [99]. I zdravým zvířatům 

jsou rutinně podávána léčiva, což vede ke zrychlení vzniku rezistence bakterií proti 

antibiotikům. Jedná se také o další cestu, kterou tyto látky pronikají do životního prostředí. Tato 

cesta je navíc mnohem méně regulovaná a její dopady je nesnadné kvantifikovat. Například 

kravská kejda se často používá jako hnojivo a díky tomu se zbytky léčiv dostávají do půdy, do 

zemědělských plodin a také do povrchových i podzemních vod. Z toho důvodu můžou také 

existovat enormní rozdíly i v poměrně zeměpisně blízkých lokacích [100].

Sulfamethoxazol a sulfonamidová léčiva obecně nevykazují mutagenní nebo karcinogenní 

účinky, jejich toxicita pro vyšší organismy (obratlovce) není vysoká a nepředpokládá se přímý 

vliv těchto léčiv v životním prostředí na lidské zdraví. Podle některých zdrojů ovšem mohou i 

nízké koncentrace SMX, řádově v tisícinách až setinách miligramů na litr, mít vysoce toxický 

efekt na vodní mikroorganismy a také mohou výrazně ovlivnit růst a vývoj vodních rostlin 

[101]. Výzkum švédských vědců ukázal, že přítomnost SMX ve vodě může zhoršovat imunitu 

sladkovodních korýšů a zvyšovat tak možnost virové nákazy [102]. Jiný tým vědců zkoumal 

možné negativní dopady SMX na růst a vývoj ryb. Výsledky jejich experimentu na druhu
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tlamoun nilský neukazují potlačení růstu, vyšší koncentrace ovšem způsobovaly poškození jater 

[103].

Přestože určité množství TMP je běžně přítomno v povrchových vodách, toxické účinky na 

životní prostředí se pokládají za nepravděpodobné. Podle některých studií může TMP 

potlačovat růst sladkovodních rostlin a řas, případně ovlivňovat plodnost a aktivitu 

bezobratlých živočichů. Tyto jevy se však prokazatelně projevují až při koncentracích, které 

jsou mnohem vyšší než ty ve skutečných vzorcích povrchových vod [104-106]. Podle jiného 

výzkumu ovšem můžou mít koncentrace TMP v řádu desítek ^g/l toxický účinek na rozsivky 

druhu Phaeodactylum tricornutum, což může být problémem především kvůli používání 

antibiotik v akvakultuře [107].

1.5.2 Odstraňování SMX a TMP

V letech 2011 a 2012 probíhal výzkum v Českých Budějovicích, ve kterém bylo sledováno 

velké množství léčiv v odpadní vodě, jejich množství po vyčištění v ČOV a také sezónní změny 

koncentrací. Trimethoprim i sulfamethoxazol patřily k látkám, které byly nalezeny v každém 

vzorku odpadní vody i vody vyčištěné. Průměrná účinnost odstranění byla 58 % pro SMX a 

pouze 20 % pro TMP. Tato studie ovšem nehovoří o konkrétním mechanismu odstranění těchto 

léčiv [108]. Předpokládá se, že SMX je spíše odbouráváno působením mikroorganismů 

v aktivovaném kalu, zatímco TMP je vůči nim odolný a je  degradován až v denitrifikačních 

nádržích [109-111].

Schopnost konvenčních čistících metod odstranit různá léčiva zkoumali vědci ze Švýcarska. 

Mezi farmaceutika s největší koncentrací v odpadní vodě patřily i SMX a TMP. V primárním 

čištění podle nich dochází k zanedbatelnému snížení koncentrací, navíc je  těžké popsat 

mechanismus a je  pravděpodobné, že se v tomto kroku léčiva nerozkládají, dochází pouze 

k vratné adsorpci nebo k přecházení mezi různými formami. Při sekundárním čištění dochází 

k rozkladu molekul a sorpci. Druhý pochod podle vědců ale nemá velký vliv na odstranění. Pro 

SMX a jiná sulfonamidová antibiotika byl stupeň odstranění extrémně nekonzistentní.

V některých případech bylo odstraněno až 60 % SMX, jindy se ale jeho koncentrace až dvakrát 

zvýšila. To by mohlo být vysvětleno například přítomností metabolitů, které se působením 

mikroorganismů mohou transformovat zpět na toto léčivo. Odstranění TMP v sekundárním 

čištění bylo poměrně nízké ale konzistentní, většinou se blížilo 20 % [112].
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1.5.3 Pokročilé metody odstraňování SMX a TMP z vody 

Adsorpce
Ačkoliv se SMX a TMP většinou ve vodách vyskytují společně, většina experimentálních prací 

se zaměřuje pouze na jednu z látek. Například adsorpci SMX na nitrid boritý dopovaný uhlíkem 

zkoumali vědci z Číny. Nejlepších výsledků dosáhli při teplotě 10 °C, kdy byla kapacita 

adsorbentu až 28,75 mg/g. Regenerace adsorbentu byla prováděna pomocí 0,1 M kyseliny 

chlorovodíkové a i po 6 cyklech byla kapacita více než 80 % původní hodnoty. Dále zjistili, že 

docházelo k fyzikální i chemické adsorpci. Autoři doporučují další výzkum, ale metoda by 

mohla být použita především tam, kde by měl nástřik spíše nižší teplotu [113].

Oxid grafenu je nanomateriál, který vykazuje velmi dobré adsorpční vlastnosti pro různé 

kontaminanty. Američtí vědci jej experimentálně použili k odstranění SMX a antibiotika 

ciprofloxacinu z modelového vodného roztoku. Bylo dosaženo adsorpční kapacity pro SMX až 

240 mg/g, přičemž hlavním mechanismem adsorpce byly donor-akceptorové vazby. Na proces 

měla velký vliv hodnota pH, pro adsorpci SMX bylo nejvhodnější pH okolo 5. Tato metoda by 

mohla být dobře využitelná pro SMX i jiná léčiva, experimenty ale ukázaly, že pro 

ciprofloxacin šlo o mnohem rychlejší proces [114].

Na odstranění TMP z vody pomocí adsorpce je také zaměřeno velké množství článků. 

Například článek z roku 2023 podrobně zkoumal mechanismus adsorpce na aktivním uhlí ve 

srovnání s elektro-oxidativní metodou. S pomocí komerčně dostupného aktivního uhlíku bylo 

dosaženo odstranění až 70 % TMP. Proces byl ovšem poměrně pomalý a maximální kapacita 

adsorbentu byla pouze 18,4 mg/g, jde ovšem o velice jednoduchou a levnou metodu, mohla by 

tedy najít využití v praxi [115].

Práškový aktivní uhlík vyrobený z rostlinného materiálu použili v experimentech vědci ze 

Španělska. Zaměřili se na čtyři různá antibiotika včetně TMP a jednoho sulfonamidového 

antibiotika sulfadiazinu, u kterého můžeme očekávat vlastnosti podobné SMX. Z výsledků 

experimentů je zřejmé, že pro TMP i sulfadiazin dochází k rychlému snížení koncentrace, ale 

TMP dosahuje lepších výsledků v alkalické oblasti, zatímco sulfadiazin v kyselé. Autoři 

doporučují použití tohoto procesu především při úpravě pitné vody, kde se léčiva vyskytují ve 

velmi nízkých koncentracích a kde by stačilo malé množství adsorbentu a poměrně krátký 

retenční čas [116].
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AOP
Odstraněním léčiv z nemocniční odpadní vody pomocí foto-Fentonovy metody se zabývali 

vědci z Íránu. Experimenty byly prováděny na reálné odpadní vodě. Bylo pozorováno několik 

různých léčiv, ale nejzajímavější byl SMX. Nejprve byly nalezeny optimální podmínky na 

modelovém vodném roztoku, ty pak byly použity v pokusech na odpadní vodě. Bylo dosaženo 

degradace až 67 % SMX. Pro ostatní léčiva se stupeň odstranění pohyboval mezi 70 a 85 %. 

Došlo ovšem k výraznému snížení CHSK, což naznačuje, že se molekuly léčiv rozpadaly až na 

jednoduché anorganické sloučeniny. Podle autorů by se podobná metoda mohla využít v 

nemocnicích, zejména v kombinaci s jiným procesem [112]. Podle jiného článku lze například 

použít katalyzátor z podvojného oxidu železa a manganu, díky kterému se při ideálních 

podmínkách povedlo odstranit až 92,8 % SMX [117].

Foto-Fentonovu oxidaci lze samozřejmě použít i k odstranění TMP, pojednává o tom například 

článek čínských vědců z roku 2019. Ti nejprve provedli sérii experimentů na vzorcích odpadní 

vody, poté s použitím výpočetní technologie a matematického modelu navrhli optimální 

podmínky a pokusili se tyto teoretické výsledky replikovat experimentálně. Při pH = 4,56, 

koncentraci H2O2 i Fe2+ 0,09 mmol/l a intenzitě světla minimálně 18 mW/cm2 bylo dosaženo 

stupně odstranění až 99,95 % již po 6 minutách [118].

Použitím různých AOP k odstranění SMX se zabývali vědci z Portugalska. Na modelovém 

roztoku testovali různé postupy ve stejné reakční nádobě a při stejných podmínkách. Jako 

nejefektivnější metodu vyhodnotili ozonizaci. Ta sice efektivně rozkládá SMX, přitom ale 

zůstává vysoká hodnota TOC, nedochází tedy k rozkladu až na minerální produkty. To lze podle 

autorů řešit spojením ozonizace a fotolýzy. Takovým procesem byla hodnota TOC 

experimentálně snížena více, než byl součet obou metod provedených samostatně. Standartním 

testem na bakteriích Vibrio fisheri ale byla zjištěna zvýšená toxicita, což znamená přítomnost 

více toxických meziproduktů rozkladu SMX. Praktické využití je  tedy nejisté [119].

Článek z roku 2022 pojednává o možnosti odstranění několika antibiotik používaných 

v akvakultuře, včetně SMX a TMP, pomocí ozonizace. Vědci čistili reálné vzorky odpadních 

vod, kde se léčiva vyskytovala řádově v ng/l. Ve vsádkovém uspořádání bylo během 30 minut 

dosaženo velmi dobrého snížení koncentrace obou léčiv, ale jiná antibiotika nebyla uspokojivě 

rozložena ani po 60 minutách. V kontinuálním uspořádání bylo dosaženo snížení koncentrace 

o více než 98 % pro všechna léčiva kromě jednoho. Testy toxicity na rybách rodu dánio 

prokázaly, že po kontinuální ozonizaci odpadní vody se toxicita snížila [120].
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Vliv počátečního pH, anorganických aniontů a přítomnosti přírodní organické hmoty na 

fotokatalytickou oxidaci SMX zkoumali vědci z Číny v roce 2018. Roztoky léčiv byly 

připraveny z čisté vody, ale byly přidány různé látky, aby se modelový roztok přiblížil vodám 

ze třech různých řek. Po přídavku TiO2 byla reakční nádoba ozařována UVC zářením po dobu 

120 minut. Bylo zjištěno, že nejvyšší efektivity odstranění bylo dosaženo při pH = 8. 

Nejvýraznější negativní efekt měl z aniontů HCO3-, dále SO42- a Cl-, slabě pozitivní efekt měl 

naopak H2PO4-. Další organické látky přítomné v říční vodě měly taktéž negativní dopad [121].

Výzkum egyptských vědců z roku 2019 byl zaměřený na fotokatalýzu TMP pomocí TiO2, nebo 

směsného katalyzátoru Ru/WO3/ZrO2. V prvním experimentu byl katalyzátor volně rozptýlen 

v celém reakčním objemu a nádoba byla ozařována halogenidovou výbojkou, která poskytuje 

UV světlo i světlo ve viditelné oblasti. Účinnost degradace při pH = 7 byla po 240 minutách

98,2 % pro TiO2, 100 % pro směsný katalyzátor. Ve druhém experimentu byl katalyzátor 

imobilizovaný na kruhové destičce z hliníku, ozařování opět trvalo 240 minut. Efektivita 

odstranění TMP při použití směsného katalyzátoru byla 98 %, po pěti cyklech se snížila na 

83,4 %. Pro TiO2 byla účinnost nižší, 88,6 % při prvním použití, 75,9 % po pěti cyklech. Při 

všech experimentech byla použita počáteční koncentrace TMP 10 mg/l. Pomocí kapalinové 

chromatografie a hmotnostní spektrometrie bylo také zjištěno, že vzniká celá škála 

aromatických produktů, které se dále rozkládají jen velmi pomalu [122].

Nanofiltrace
Odstraněním SMX pomocí nanofiltrace se v roce 2010 zabývali vědci v Číně, kdy čistili 

modelový roztok s koncentrací SMX 100 ^g/l, ve kterém byl dále přítomen NaCl v koncentraci 

20 mmol/l a NaHCO3 v koncentraci 1 mmol/l. V experimentech použili polyamidovou 

membránu od výrobce Dow Filmtec, která obsahuje karboxylové a aminové skupiny, které 

mohou být ionizovány ve vodném roztoku. Tato NF membrána má izoelektrický bod okolo 

pH = 3,5, pokud tedy není experiment prováděn ve velmi kyselém prostředí, má membrána 

záporný náboj. Rejekce vyšší než 95 % bylo v tomto případě dosaženo při pH = 8,9, kdy byl 

SMX z velké části ionizován na záporně nabité částice. Hlavním mechanismem separace tedy 

podle autorů byly elektrostatické interakce [123].

O separaci sulfamethoxazolu společně s diclofenacem pomocí NF pojednává článek 

portugalských vědců z roku 2020. V tomto experimentu byly připraveny roztoky léčiv 

v demineralizované vodě, ve filtrované říční vodě a ve vodě odebrané z ČOV po sekundárním 

čištění. K separaci použili polyamidovou NF membránu TS80 od firmy Trisep, u které výrobce
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deklaruje hodnotu cut-off mezi 100 a 200 Da a doporučuje pracovat při pH mezi 2 a 11. Při 

experimentech na roztocích pouze jednoho z léčiv bylo dosaženo takřka dokonalého odstranění 

bez ohledu na počáteční pH, podle autorů byly molekuly zadrženy sítovým efektem a 

elektrostatickými interakcemi. Při společné separaci obou léčiv ovšem zřejmě docházelo 

k interakcím mezi nimi, které při mírně kyselém pH způsobili velmi nízké rejekce mezi 37 a 

46 %. Jako ideální podmínky tak byla zvolena počáteční hodnota pH =7 a rozdíl tlaků 10 barů. 

Při těchto podmínkách byla rejekce obou látek více než 95 % a stejně tak se snížila i hodnota 

CHSK. Použití přírodní vody namísto demineralizované nemělo na výkon procesu téměř žádný 

vliv [124].

Praktickým využitím NF jakožto terciárního čištění odpadních vod se zabývali vědci v Číně 

v roce 2019. Experimenty byly prováděny na poloprovozní NF jednotce s kapacitou 50 m3/den. 

Sledována byla rejekce 49 různých mikropolutantů, především léčiv. Podle autorů byly 

s vysokou účinností odstraněny látky s molekulovou hmotností vyšší než 250 Da nezávisle na 

náboji, menší molekuly s kladným nábojem dosáhli taktéž vysokých rejekcí, záporně nabité 

molekuly ovšem často procházeli do permeátu. Ve vyčištěné vodě tak bylo konzistentně 

detekováno 21 různých látek, ovšem pouze sulfamethoxazol procházel v koncentracích, které 

autoři vyhodnotili jako nebezpečné pro životní prostředí. Podle autorů tato studie dokazuje, že 

NF je vhodná jako terciární čištění odpadní vody, je ovšem složité optimalizovat proces tak, 

aby byla rejekce vysoká pro všechny polutanty [125].

Na odstranění osmi různých léčiv včetně sulfamethoxazolu a trimethoprimu z odpadní vody 

odebrané po sekundárním čištěním se zaměřili vědci ve Španělsku. Použili tři různé spirálově 

vinuté nanofiltrační membrány s hodnotou cut-off od 200 do 400 Da. Pro zajištění 

rovnocenných podmínek v každém z experimentů byla koncentrace jednotlivých léčiv zvýšena 

na předem určenou hodnotu mezi 300 a 1000 ng/l. Experiment probíhal při tlakovém rozdílu 

5 barů a byl proveden při třech různých hodnotách pH. Membrána TFC-SR2 s hodnotou cut- 

off 400 Da od amerického výrobce Koch Membrane Systems dosáhla u všech léčiv na hodnotu 

rejekce okolo 50 %, byla tedy nejméně vhodná. Membrány MPS-34 s hodnotou cut-off 200 Da 

od stejného výrobce i NF 90 s hodnotou cut-off okolo 300 Da od firmy Filmtec dosáhly obě 

rejekcí mezi 80 a 98 % pro různá léčiva. Nejvyšších rejekcí bylo dosaženo ve slabě alkalické 

oblasti, při které docházelo k zanášení membrány gelovou vrstvou, která sice fungovala jako 

sekundární separační bariéra, ale především u membrány MPS-34 výrazně snižovala průtok 

permeátu [126].
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Antibiotika SMX i TMP se v některých oblastech používají i jako veterinární léčiva, na čištění 

odpadní vody z veterinární kliniky pomocí NF se proto zaměřili vědci z Chorvatska. 

V experimentu z roku 2011 se pomocí různých NF membrán pokusili separovat pět různých 

léčiv z roztoků připravených z demineralizované vody, pitné vody i přímo z odpadní vody. 

Pomocí membrány NF 90 bylo možné všechna léčiva efektivně odstranit nezávisle na 

počátečních podmínkách i původu roztoku. Ve vzorku skutečné odpadní vody došlo navíc ke 

snížení CHSK a TOC o 55 % a 60,2 %. Vodivost byla dokonce snížena o 97,9 %. Podle analýzy 

pak docházelo i k odstranění monovalentních anorganických iontů, která by kvůli své velikosti 

měly teoreticky skrz membránu procházet. K separaci tedy prokazatelně docházelo i díky 

elektrostatickým interakcím. Nástřik z odpadní vody ovšem způsoboval nejvýraznější zanášení 

membrán a snížení intenzity toku permeátu. Naopak horších, než očekávaných výsledků bylo 

dosaženo použitím membrány NF 270. Hodnoty CHSK a TOC byly sníženy pouze o 22,6 % a 

28,6 % a po provedení experimentů bylo zjištěno, že došlo k poměrně velkým změnám ve 

struktuře aktivní vrstvy a ke zvětšení velikosti pórů. Pro samotný TMP bylo dosaženo 

maximální rejekce 86,9, 92,9 a 78 % na membránách NF 270, NF 90 (výrobce Dow/FilmTec) 

a HL (výrobce Desal, Osmonics)[127].

Zajímavou metodu spojující nanofiltraci a fotokatalytický rozklad vyvinuli a otestovali vědci z 

Číny. V článku z roku 2022 pojednávají o přípravě a charakterizaci speciální NF membrány s 

tenkou vrstvou fotokatalyzátoru. Experimentálně poté separovali tři vybraná léčiva, SMX, TMP 

a chloramfenikol, v laboratorním měřítku s použitím xenonové lampy. Experiment byl 

prováděn v kontinuálním režimu, jako nástřik byla použita přefiltrovaná říční voda, ve které 

byla léčiva rozpuštěna. Tímto procesem bylo dosaženo rejekce více než 99 % pro každé z léčiv. 

Autoři navíc poukázali na to, že prakticky nedocházelo k zanášení membrány. Díky 

fotokatalytickým procesům měla membrána dokonce samočistící schopnost. Autoři tento 

článek vnímají jako užitečný úvod do této metody a do budoucna doporučují zlepšit 

mechanickou odolnost modifikovaných membrán, ověřit možnost převedení na poloprovozní 

měřítko a analyzovat ekonomickou efektivitu [128].
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2 EXPERIMENTÁLNÍ ČÁST
V rámci experimentální části byla na dvou membránách prováděna separace metforminu a 

následně léčiv sulfamethoxazolu a trimethoprimu z vodného roztoku. Všechna tato léčiva jsou 

velmi rozšířená a podle provedené rešerše patří k nejběžněji se nacházejícím léčivům 

v životním prostředí. Vybranými membránami byly AFC 80 a AFC 30 od výrobce PCI 

Membranes, PL.

2.1 Použité chemikálie a standarty

2.1.1 Použité chemikálie

• Demineralizovaná voda, vodivost < 10 ^S/cm (dále jen „demi voda“)

• Demineralizovaná voda pro HPLC analýzy, vodivost < 1 ^.S/cm

• Acetonitril pro HPLC, Honeywell, USA

• Dihydrogenfosforečnan sodný dihydrát čistý, PENTA, ČR

• Hydrogenfosforečnan disodný dodekahydrát čistý, Lach-Ner, ČR

• Glycerin bezvodý p.a., Lach-Ner, ČR

• Izopropylalkohol p.a., PENTA, ČR

• D-glukóza bezvodá p.a. Lachema, ČR

• Chlorid sodný p.a., PENTA, ČR

• Methanol p.a., PENTA, ČR

• Siofor 1000 mg potahované tablety (jedna tableta obsahuje 1000 mg metformin 

hydrochloridu), Berlin-Chemie AG, DE

• Biseptol 400 mg/80 mg potahované tablety (jedna tableta obsahuje 400 mg 

sulfamethoxazolu a 80 mg trimethoprimu), Adamed Pharma, PL

2.1.2 Použité standardy

• Metformin hydrochlorid, farmaceutický sekundární standard, Sigma-Aldrich, USA

• Sulfamethoxazol, farmaceutický sekundární standard, Sigma-Aldrich, USA

• Trimethoprim krystalický, sekundární standard, Sigma-Aldrich, USA

Vybrané vlastnosti použitých léčiv jsou vypsány v Tabulce 5.
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Tabulka 5: Vybrané vlastnosti léčiv

molekulová
hmotnost

[g/mol]
log Kow pKa Di

[1 0 - 1 0  m2/s]
rs

[nm]
náboj při 

neutrálním pH

MET 165,63 -2,64 12,4 11,16 0,328 pozitivní
SMX 253,28 0,89 1,7 a 5,6 7,61 0,349 částečně neg.
TMP 290,32 0,91 3,2 a 7,2 5,6 0,390 částečně poz.

zdroj [11, 57] [94, 95, 129] [130-132] [92, 133, 134] [130, 135, 136]

2.2 Použitá zařízení

2.2.1 Nanofiltrační membrány

Byly použity tubulární nanofiltrační membrány AFC 80 a AFC 30 od výrobce PCI 

Membranes, PL, s délkou 30 cm, vnitřním průměrem 1,25 cm a efektivní separační plochou 

240 cm2. Membrány mají aktivní vrstvu z polyamidu nanesenou na polysulfonovém nosiči. 

Vlastnosti deklarované výrobcem jsou uvedeny v Tabulce 6.

Tabulka 6: Vlastnosti použitých membrán deklarované výrobcem

M axim áln í M axim áln í R o zsa h N ábo j při N o m in á ln í
tep lo ta  [°C ] t la k  [bar] pH pH = 7 re je kce

A F C  80 70 60 1,5  - 10 ,5 n egativn í 80 %  N a C l

A F C  30 60 60 1,5 - 6 ,5 n egativn í 7 5  %  C a C l2

2.2.2 Nanofiltrační aparatura

Nanofiltrace roztoků léčiv byla provedena na aparatuře FT18 od firmy Armfield, GB (viz 

obrázek 9). Nástřik je přiváděn pomocí pístového čerpadla z nádrže do membránového modulu, 

ve kterém jsou dvě membrány umístěny v sériovém zapojení s celkovou separační plochou 

240 cm2. Permeát byl z modulu odváděn do plastové nádoby umístěné na váhách KERN 572­

37, DE, připojených k počítači se softwarem, který zaznamenával přírůstek hmotnosti a 

ukazoval časový průběh intenzity toku permeátu (po přepočtu ze zadané hodnoty plochy 

membrány a hustoty permeátu). Retentát byl z modulu veden deskovým výměníkem tepla, 

který byl propojený s chladicím zařízením TAE Evo M10 od firmy MTA S.p.A., I, a poté 

vracen zpět do nádrže s nástřikem. Součástí aparatury jsou také snímače tlaku před a za 

membránovým modulem a teplotní čidlo před modulem. Teplota nástřiku v nádrži byla 

sledována pomocí externího teploměru (součást konduktometru WTW inoLab Cond 7110, 

USA). Nádrž permeátu je v zařízení opatřena konduktometrem, který plní funkci limitního
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hladinoměru a při hodnotách vodivosti menších než 20 ^.S/cm brání spuštění čerpadla. 

V některých experimentech proto bylo nutné vodivost zvýšit malým množstvím roztoku NaCl. 

Hodnota pH nástřiku byla sledována pomocí stolního pH metru WTW inoLab pH 7110, USA.

Obrázek 9: Schéma zařízení Armsfield FT18

2.2.3 Analytická zařízení -  HPLC a TOC

Analýza odebraných vzorků byla prováděna na vysokoúčinném kapalinovém chromatografu 

(HPLC) Agilent 1260 Infinity II PRIME od firmy Agilent Technologies, USA. Jde o modulární 

zařízení. Separaci zajišťovala silikagelová kolona Nucleosil 120-5 C18 od výrobce Macherey- 

Nagel, DE, o délce 25 cm, průměru 4 mm a velikostí částic 5,0 .̂m. Dávkování vzorků 

zajišťoval multisampler 1260 Infinity II, průtok kolonou dvoupístové čerpadlo Agilent 1260 

Infinity II Flexible Pump G7104C. Chromatograf dále disponuje detektorem diodového pole 

(DAD) G7115A a fluorescenčním detektorem (FLD) G7121B SPECTRA. Konstantní teplota 

v koloně byla zajištěna díky termostatu G7116A. Vzorky obsahující nepolární látky byly 

analyzovány na TOC u prof. Ing Jaromíry Chýlkové, CSc na zařízení Skalar Formacs, NL 

TOC/TN Analyzátor. Tento vysokoteplotní spalovací analyzátor je schopen analyzovat vzorky 

v čisté vodě i vzorky přírodní nebo odpadní vody.

2.2.4 Ostatní zařízení

K měření vodivosti nástřiku v průběhu experimentů byl použit stolní konduktometr 

WTW inoLab Cond 7110, USA. Pro měření pH byl použit pH metr WTW inoLab pH 7110, 

USA. K měření intenzity toku permeátu byly použity váhy KERN 572, DE, stejné váhy byly 

použity i při přípravě jednotlivých roztoků. Při filtraci roztoků pufru nebo roztoků léčiv
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připravených z tablety byla použita vývěva Saskia Hochvakuum MPC 300 Z, DE a filtrační 

membrány MN GF 1 ze skleněných vláken od výrobce Macherey-Nagel, DE s velikostí pórů 

0,7 p,m, případně filtrační membrány NC045 z nitrátu celulózy s velikostí pórů 0,45 p,m od 

stejného výrobce. Pro přípravu zásobního roztoku léčiv byla také použita odstředivka 

Centrifuge 58044 R od firmy Eppendor, DE, případně filtrační zařízení pro 47 mm filtry 300­

4100 od firmy Nalgene, USA. Vzorky permeátu, jejichž koncentrace byla pod limitem 

kvantifikace, byly zakoncentrovány pomocí extrakce na tuhé fázi s použitím kolonek Oasis 

HLB 3cc od výrobce Oasis, IE.

2.3 Pracovní postupy

2.3.1 Příprava roztoků

Roztoky léčiv, které byly použity v NF experimentech jako nástřik, byly připraveny z tablet 

léčiva. V případě metforminu byla jedna tableta Siofor 1000 rozdrcena a rozpuštěna ve zhruba 

250 ml demi vody. Tento roztok byl poté homogenizován ultrazvukem a následně bylo třikrát 

provedeno odstředění a dekantace. Roztok byl poté přefiltrován na vakuovém filtru s filtrační 

membránou MN GF 1. Roztok byl následně doplněn na 2 litry (vznikl tedy roztok o koncentraci 

500 mg/l MET) a byl uchováván v lednici. Při přípravě nástřiku byl odpovídající objem 

zásobního roztoku odměřen odměrným válcem poté, co se roztok vyndal z lednice a nechal 

alespoň hodinu temperovat při laboratorní teplotě.

V případě sulfamethoxazolu a trimethoprimu byl postup obdobný, ale rozpuštěno bylo pět 

tablet Biseptolu. Kvůli nižší rozpustnosti SMX byly připraveny 4 litry zásobního roztoku, 

z analýzy ale vyšlo najevo, že se část léčiv (SMX) nerozpustila. Výsledný roztok měl tedy 

koncentraci přibližně 380 mg SMX/l. Teoretická rozpustnost je 610 mg/l SMX při 37 °C [94].

Pro přípravu roztoků kalibrační řady byl nejprve připraven standardní roztok z pevného 

standardu, který byl následně ředěn na požadované koncentrace až po koncentrace odpovídající 

LOQ limitu. Měření kalibrační řady na HLPC bylo provedeno za stejných podmínek, jako 

měření vzorků z experimentů.

Pro analýzu na HPLC byl vždy připraven čerstvý roztok fosfátového pufru z pevných solí v den 

analýzy. Roztok byl filtrován na vakuovém filtru přes membránu s velikostí pórů 0,45 p,m.

2.3.2 Instalace membrány a její kompaktnění

Nové membrány byly nejprve podle pokynů výrobce namočeny do demi vody po dobu 

minimálně 24 hodin. Zhruba 2 centimetry membrány musely být odříznuty, aby membrána
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přesně pasovala do modulu. Po zavedení gumových těsnění a pevném sešroubování modulu se 

provedlo tzv. kompaktnění membránové struktury, při kterém NF jednotka běží při tlaku 

vyšším, než při kterém budou maximálně prováděny experimenty (v našem případě 

kompaktnění při tlakovém rozdílu 31 barů). Tento proces sloužil ke stabilizaci membrány a ke 

stlačení aktivní vrstvy tak, aby při samotných experimentech nedocházelo ke strukturním 

změnám.

2.3.3 Charakterizace membrán

Teplota nástřiku byla při všech experimentech udržována na 25±0,5 °C.

Následovala charakterizace membrán, kdy byl nejprve proměřen tok čistého rozpouštědla, tj. 

demi vody. Do nádrže na nástřik bylo převedeno 10 litrů demi vody, aparatura byla spuštěna a 

byl nastaven počáteční tlak (10 bar pro membránu AFC 80, 5 bar pro membránu AFC 30). Byla 

sledována a zaznamenávána intenzita toku permeátu. Po ustálení intenzity toku permeátu při 

nastavené určité hodnotě talkového rozdílu byl tlakový rozdíl zvýšen o 5 barů. Postup byl 

opakován až do tlakového rozdílu 30 barů. Měření intenzity toku permeátu bylo prováděno 

pomocí vah propojených s PC, kde docházelo k přepočtu hmotnostního toku permeátu na 

intenzitu toku permeátu pomocí zadané hustoty permeátu a plochy membrány. Měření intenzity 

toku permeátu bylo zopakováno po provedení experimentů a výsledky byly srovnány 

s původními hodnotami k posouzení stavu zanášení membrány.

Po proměření průtoku vody následovalo měření rejekce nepolární látky, jehož účelem bylo 

určení velikosti pórů membrány a poměru tloušťky aktivní vrstvy k porozitě. Nejprve bylo 

připraveno 5 litrů roztoku nepolární látky (500 mg/l), kterým se aparatura propláchla, aby 

nedocházelo ke zředění roztoku zbytkovým roztokem v aparatuře (tzv. mrtvý objem). Následně 

bylo připraveno 10 litrů roztoku nepolární látky s koncentrací 500 mg/l a při nejmenším rozdílu 

tlaků pro daný typ membrány (5 bar pro AFC 30 a 10 bar pro AFC 80) byl nástřik recirkulován 

minimálně 1 hodinu. Posléze bylo sbíráno 800 g permeátu, kterým byl poté naplněn permeátový 

prostor membránového modulu. Samotný experiment byl prováděn alespoň jeden den po 

prvním naplnění aparatury, což minimalizovalo vliv adsorpce na membránu při vlastním 

měření. Postup měření byl podobný jako u toku čistého rozpouštědla, tentokrát ovšem bylo 

každých 200 g permeátu vráceno do nástřiku, přičemž byla vyměněna sběrná nádoba a byly 

vytárovány váhy. Vzorek permeátu byl odebrán minimálně po čtvrté výměně a zároveň po 

uplynutí minimálně 60 minut při nejnižším tlakovém rozdílu a minimálně po uplynutí 30 minut 

při každém dalším tlakovém rozdílu. Recirkulace permeátu po každých 200 g byla zvolena na
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základě kompromisu mezi frekvencí výměny kádinek a možností považovat koncentraci látky 

v nástřiku za konstantní (200 g odebraného permeátu zanedbatelně zakoncentruje látku v 10 l 

nástřiku). Na začátku a na konci experimentu byly také odebrány vzorky nástřiku přímo 

z nádrže. Tento postup (zvolené časové intervaly) vyplývá ze zkušeností z minulých let, mělo 

by díky němu být zajištěno to, že vzorky jsou odebrány při ustáleném stavu. Pro membránu 

AFC 80 bylo takto provedeno měření na roztocích glycerolu (GOL) a isopropylalkoholu (IPA), 

pro membránu AFC 30 šlo o roztoky glycerolu (GOL) a glukózy (GLU). Vzorky nástřiků a 

permeátů byly odebírány do 50ml zkumavek a do doby analýzy byly uchovávány v lednici. 

Koncentrace nepolárních látek byly stanovovány na základě analýzy TOC u prof. Ing Jaromíry 

Chýlkové, CSc.

2.3.4 Separace léčiv

Měření separace léčiv bylo provedeno obdobným způsobem jako u nepolárních látek, opět bylo 

nejprve připraveno pět litrů nástřiku, po přípravě 10 l nástřiku a naplnění membránového 

modulu permeátem se ovšem čekalo minimálně 72 hodin před vlastním experimentem. 

Výměny permeátu byly prováděny stejným způsobem, ale čas pro ustálení byl zdvojnásoben. 

První vzorek permeátu mohl být odebrán po čtyřech výměnách a 2 hodinách, každý další po 

čtyřech výměnách a 1 hodině. Vzorky permeátu i nástřiku byly odebírány do 15 ml zkumavek 

a předtím, než mohla být provedena analýza na HPLC, byly uchovávány v chladničce. Při 

experimentu, kde se předpokládalo použití SPE techniky (AFC 80, SMX a TMP) bylo 

odebíráno 250 ml vzorku permeátu. Tento objem byl nahrazen demi vodou v nástřiku.

V experimentech byl testován vliv objemového průtoku nástřiku a iontové síly nástřiku na 

rejekci léčiv. Čerpadlo nanofiltrační jednotky disponuje frekvenčním měničem s maximální 

frekvencí 50 Hz, což odpovídá objemovému průtoku 15 l/min. Při tomto průtoku byly 

prováděny všechny experimenty, při hodnocení vlivu objemového průtoku byly ovšem 

provedeny experimenty, kdy byla frekvence snížena na 2/3 maximální frekvence (tedy obj. 

průtok 10 l/min) a následně na 1/3 maximální frekvence (tedy obj. průtok 5 l/min). Postup 

pokusu a odebírání vzorků se nelišilo od postupu popsaného výše. Tyto experimenty byly 

provedeny především z důvodu hodnocení vlivu koncentrační polarizace na rejekci léčiv.

Iontová síla nástřiku byla zvýšena pomocí roztoku NaCl. Nejprve byl proveden experiment bez 

přítomnosti soli v nástřiku, po skončení experimentu byla použita část permeátu k rozpuštění 

odpovídajícího množství soli (50 g). Převedením tohoto roztoku do nástřiku byla koncentrace 

soli v nástřiku zvýšena na 5 g/l (změřena na základě vodivosti nástřiku a porovnáním z
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vodivostí roztoků NaCl). Samotný experiment byl poté prováděn stejným způsobem, jako 

předchozí pokusy. Navíc byla ovšem sledována pomocí stolního konduktometru koncentrace 

soli v nástřiku a v permeátu zejména s ohledem na dosažení ustáleného stavu. Po dokončení 

pokusu s koncentrací 5 g/l NaCl v nástřiku bylo v permeátu opět rozpuštěno 50 g NaCl. 

Přidáním tohoto roztoku do nástřiku byla koncentrace soli v něm zvýšena na 10 g/l a experiment 

poté probíhal stejným způsobem.

Na membráně AFC 80 byl také měřen vliv koncentrace MET v nástřiku na rejekci. Většina 

experimentů probíhala při koncentraci 20 mg/l MET, byl ovšem proměřen také nástřik 

obsahující 10 mg/l a 5 mg/l MET. Experimenty při nižších koncentracích probíhali stejným 

způsobem, jako ostatní pokusy.

Přehled experimentů provedených na jednotlivých membránách je  v Tabulce 7.

Tabulka 7: Přehled provedených experimentů

A F C  80 A F C  30

to k  č is té  vo d y V V
n e p o lá rn í látky v V
s e p a ra c e  M ET -  v liv  A p V V

v liv  o b je m o véh o  průtoku V
v liv  k o n ce n tra ce  n ástřiku V
v liv  iontové s íly V

s e p a ra c e  SM X  a TM P -  v liv  A p V V
v liv  o b je m o véh o  průtoku V

2.3.5 Analýza na HPLC

Metodika analýzy vzorků na HPLC byl převzata z literatury [137, 138] a pomocí několika 

experimentálních stanovení upravena pro získání nejpřesnějších výsledků a co nejnižších limitů 

kvantifikace. Pro stanovení metforminu byl jako mobilní fáze použit fosfátový pufr o 

koncentraci 15 mM/l (hodnota pH = 5,8) a acetonitril v poměru 65:35. Maximální absorbance 

byla stanovena při vlnové délce 236 nm (viz obrázek 10). Analýza probíhala při 25 °C, 

autosampler dávkoval 10 ^l vzorku a průtok aparaturou byl nastaven na hodnotu 0,5 ml/min. 

Retenční čas MET se rovnal 2 minutám a 47 sekundám.
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Obrázek 10: Absorpční spektrum metforminu

U vzorků obsahujících SMX a TMP byl jako mobilní fáze použit 0,25 mM/l (pH = 5,8) roztok 

fosfátového pufru a acetonitril v poměru 60:40. Maximální absorbance SMX byla stanovena 

při vlnové délce 266 nm, pro TMP při 204 nm (viz obrázky 11 a 12). Analýza probíhala při 

25 °C, autosampler dávkoval 10 ^l vzorku a průtok byl nastaven na 0,7 ml/min. Retenční čas 

pro SMX se rovnal 4 minutám a 50 sekundám, pro TMP 5 minutám a 52 sekundám.
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Obrázek 11: Absorpční spektrum sufamethoxazolu

Obrázek 12: Absorpční spektrum trimethoprimu
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• SPE technika

Při experimentech, u kterých se předpokládal vysoký stupeň rejekce a tedy velmi nízké 

koncentrace léčiv v permeátu byly odebírány vzorky v objemu 250 ml. Část vzorků poté byla 

stanovena přímo na HPLC, aby bylo ověřeno, jestli se koncentrace nachází nad limitem 

kvantifikace (LOQ), případně nad detekčním limitem (LOD). Pokud byla koncentrace léčiva 

pod kvantifikačním limitem, vzorek byl zakoncentrován pomocí extrakce na tuhé fázi (SPE). 

Kolonkami se nejprve nechalo projít 6 ml čistého methanolu, následně asi 6 ml demi vody. Poté 

bylo pomalu nanášeno 200 ml vzorku. Po průchodu veškerého vzorku byla kolona promyta 

3 ml demi vody. Po 10 minutách sušení kolonek v extrakčním zařízení následovala eluce látek 

zachycených v koloně dvakrát dvěma mililitry methanolu. Roztok léčiva v alkoholu byl poté 

sušen přes noc a případně upraven přídavkem methanolu na definovaný objem (hmotnost 

eluátu), čímž bylo dosaženo stejného stupně zakoncentrování pro všechny vzorky upravované 

technikou SPE. Tímto postupem bylo docíleno asi stonásobného zakoncentrování vzorků. 

Stejným postupem byly připraveny také nové kalibrační řady pro jednotlivé látky.

3 VÝSLEDKY A JEJICH DISKUZE

3.1 Charakterizace membrán
Permeabilita membrány P w byla stanovena pomocí experimentu s demi vodou jako nástřikem. 

Vyhodnocením závislosti intenzity toku permeátu na tlakovém rozdílu byla podle rovnice 14 

vypočítána permeabilita pro obě použité membrány. Tabulka 8 ukazuje hodnoty intenzity toku 

permeátu a permeability při různých tlakových rozdílech. Obrázky 13 a 14 ukazují grafickou 

závislost intenzity toku permeátu na tlakovém rozdílu. ze které byly vypočítány hodnoty 

permeability. Z obrázků je zřejmé, že intenzita toku permeátu roste s rostoucím tlakovým 

rozdílem, tj hnací silou nanofiltrace. Průměrná hodnota permeability membrány byla odvozena 

na základě směrnice lineárního proložení závislosti intenzity toku permeátu na tlakovém rozdílu 

pro experiment s demi vodou. Membrána AFC 30 vykazuje hodnotu permeability

5,04 l/m2h-bar, membrána AFC 80 vykazuje 2,15 l/m2h-bar.
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Tabulka 8: Intenzita toku vody a permeabilita membrán při různých tlakových rozdílech

A P Jw [l/m 2h]
A F C  30 A F C  80

Pw [l/m 2h-bar] 

A F C  30 A F C  80
5 2 3 ,1 6 - 4 ,6 3 -

10 5 1 ,0 1 2 1 ,5 6 5,1 0 2 ,1 6

15 7 7 ,0 9 3 2 ,8 4 5 ,1 4 2 ,1 9

20 1 0 2 ,3 9 4 3 ,5 2 5,1 2 2 ,1 8

25 1 2 6 ,2 9 5 3 ,9 2 5,0 5 2 ,1 6

30 1 4 9 ,2 7 6 4 ,0 1 4 ,9 8 2 ,1 3

80 160

60 120

CN

40

. t

y = 2,154x 
R2 = 1,000

ST
CN

80
y = 5,040x 
R2 = 1,00020 40

0 1 1 1 0 1 1 1

0 10 20 30 0 10 20 30
Ap [bar] Ap [bar]

Obrázek 13: Intenzita toku čisté vody na membráně Obrázek 14: Intenzita toku čisté vody na membráně 
AFC 80 AFC 30

Z výsledků je zřejmé, že membrána AFC 30 je výrazně propustnější než membrána AFC 80. 

Důvodem jsou pravděpodobně menší póry u membrány AFC 80, případně větší poměr tloušťky 

aktivní vrstvy ku porozitě než u membrány AFC 30. Permeabilita membrány AFC 30 je 

přibližně 2,5 krát vyšší než u membrány AFC 80. Získané výsledky se sice nepatrně liší oproti 

hodnotám publikovaným v pracích [139, 140], ale tento rozdíl lze vysvětlit použitím jiné šarže 

membrány. Je obecně známo, že intenzita toku permeátu se může v určitém rozmezí lišit od 

průměrných hodnot. To uvádí i výrobce použitých membrán v technické dokumentaci 

k membráně AFC 30 [141]. Rozptyl hodnot permeabilit (nebo spíše publikované intenzity toku 

permeátu pro určitý tlakový rozdíl) stejné membrány lze najít i pro jiné výrobce, např. pro 

spirálově vinutý modul Filmtec NF 270 od výrobce DuPont, USA, j sou uváděny hodnoty -20 % 

a +30 % pro 2540 modul [142]. V případě, že je v reálném procesu použito velké množství 

modulů (membrán), dojde k zprůměrování výkonů jednotlivých modulů a na výsledný výkon
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zařízení to nemá příliš velký vliv. V případě omezeného vzorku použitých membrán je nutné 

vždy provést charakterizaci, aby byly zřejmé parametry konkrétního kusu membrány.

Z experimentů s roztoky nepolárních látek bylo možné stanovit velikost pórů membrány a 

poměr tloušťky aktivní vrstvy k porozitě. Pro membránu AFC 80 byly provedeny experimenty 

s roztoky GOL a IPA, pro membránu AFC 30 roztoky GLU a GOL. K výpočtům 

charakteristických vlastností membrán byly použity hodnoty rejekcí vypočítaných z analýzy na 

TOC. Kvůli nízké koncentraci nepolárních látek v nástřiku předpokládáme zanedbatelný vliv 

osmotického tlaku a nepředpokládáme ani zanášení membrány, či jiný vliv na membránu. Toto 

bylo potvrzeno výsledky experimentů, kdy se intenzita toku permeátu prakticky nezměnila od 

toku čisté vody.

K výpočtům byly použity hodnoty hustoty a viskozity pro čistou vodu při 25 °C, dále bylo 

potřeba znát hodnoty difuzních koeficientů pro jednotlivé látky (A,<») a jejich Stokesovy 

poloměry (rt,s). Pro většinu látek je tyto hodnoty možné najít v literatuře, v případě, kdy lze 

vyhledat pouze jednu z hodnot (většinou dif. koeficient), je  možné druhou hodnotu dopočítat 

ze Stokes-Einsteinovy rovnice (18), kde B  je Boltzmanova konstanta (1,38-10-23 J/K), T je 

termodynamická teplota a n je Ludolfovo číslo.

n . BT (18)
6 nyriiS

Hodnoty potřebných vlastností nepolárních látek jsou vypsány v Tabulce 9.

Tabulka 9: Vlastnosti nepolárních látek

látka M [g/mol] Di,„ [-10* m2/s] ri,s [nm]
GOL 92,1 0,95 0,258
IPA 60,1 1 , 0 2 0,241
GLU 180 0,67 0,355

Další parametry potřebné pro výpočet závisí na způsobu provedení experimentu. Z hodnoty 

objemového průtoku (15 l/min) a vnitřního průměru membrány (1,25 cm) byla vypočítána 

rychlost toku nástřiku u membrány, dále z rovnic 8 a 9 hodnoty Re a Sc kritéria. Z rovnice 7 

bylo následně vypočítáno Sherwoodovo kritérium a z jeho definice (rovnice 10) byl vypočítán 

koeficient přestupu hmoty k. Z těchto parametrů bylo možné spočítat hodnotu skutečné rejekce 

Rs na základě filmového modelu. Následně byl použit software MS Excel a funkce „Řešitel“ 

ke stanovení parametrů Spiegler-Kedemové modelu (S-K model, SKM, viz rovnice 13). Pro
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vhodné proložení experimentálních dat matematickým modelem byla jako účelová (opravná) 

funkce (OF) v programu zadána rovnice 19. Řešitelem byly následně hledány hodnoty a a P 

tak, aby se účelová funkce blížila nule.

QF = y  (Rs -  Rsk) 2 (19)
Rsk

Správnost proložení matematickým modelem byla ověřena graficky jako závislost skutečné 

rejekce Rs na intenzitě toku permeátu J  (viz obrázky 15 a 16). Model S-K velmi dobře popisoval 

naměřené rejekce v závislosti na intenzitě toku permeátu pro všechny testované látky.

1 , 0 0

0,95

0,90
------------------------------------

r0,85
-  i  A,_, n

0,80 u

■  i i
C C

i i

0,75 _ i i

R IPA

0,70 R GOL
■

SKM0,65

0,60

1
1

1 i i i

0,0 50,0 100,0 150,0 200,0

J [l/m2 h]

Obrázek 15: Naměřené rejekce IPA a GOL ve srovnání se Spiegler-Kedemové modelem (membrána AFC 80)
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Obrázek 16: Naměřené rejekce GLU a GOL ve srovnání se Spiegler-Kedemové modelem (membrána AFC 30)

S použitím parametrů S-K modelu a opětovným využitím funkce „Řešitel“ bylo možné stanovit 

parametry modelu SHP. Prvním optimalizovaným parametrem byl poměr poloměru rozpuštěné 

látky ku poloměru póru q, kdy byly porovnávány parametry reflexního koeficientu o získané z 

obou matematických modelů. Druhým optimalizovaným parametrem byl poměr Ak/AX (viz 

rovnice 15-17), kdy byly porovnávány parametry permeabilit P. Charakteristiky vypočítané 

z SHP modelu jsou sepsány v Tabulce 10.

Tabulka 10: Strukturní parametry membrán AFC 80 a AFC 30 podle SHP modelu

IPA

G O L

G LU

A F C  80

A X /A k [^ m ] rp [nm ]

A F C  30

A X /A k [^ m ] rp [nm ]

10 ,2  0 ,2 6 4  

3 ,6 4  0 ,2 7 2 4 ,9 6  0 ,3 3  

3 ,4 8  0 ,3 7 6

p rům ěr 6 ,9 2  0 ,2 6 8 4 ,2 2  0 ,3 5 3

Membrány lze mezi sebou jednoduše porovnat pomocí výsledků získaných z experimentu 

s glycerolem. Je zřejmé, že skutečné rejekce u glycerolu jsou pro membránu AFC 80 výrazně 

vyšší, dosahují hodnot až 95 %, než u membrány AFC 30, kdy maximální hodnota skutečné 

rejekce byla 73 %. Tyto získané hodnoty potvrzují menší průměrnou velikost pórů u membrány 

AFC 80. Těmto závěrům odpovídaly i získané velikosti pórů (0,268 oproti 0,353 nm pro
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membránu AFC 80, resp. AFC 30) pomocí matematického modelování. Nevýhodou použití 

matematického modelu v tomto jednoduchém měření/uspořádání je mírná závislost získané 

hodnoty velikosti pórů na použité látce (jejím poloměru). To je způsobeno zejména tím, že 

z matematického modelu vypočítáme průměrnou velikost pórů. Ve skutečnosti ale existuje 

distribuce velikostí pórů, membrána nemá uniformní póry. Tento nedostatek lze částečně 

vyřešit proměřením větší škály nepolárních látek, to ovšem nebylo součástí této diplomové 

práce.

3.2 Separace metforminu

3.2.1 Kalibrační řada MET

Po optimalizaci analytické metody na HPLC byla proměřena kalibrační řada v rozmezí 

koncentrací od 0,125 mg/l do 24 mg/l. Data z analýzy kalibrační řady byla zpracována 

v MS Excel a byl vykreslen graf závislosti plochy píku na koncentraci vzorku (viz obrázek 17). 

Vzorky ze samotných experimentů byly proměřovány stejnou metodou, jejich koncentrace byla 

vypočítána z rovnice přímky uvedené v grafu.

V softwaru OpenLAB CDS 2.2 od výrobce HPLC zařízení byl změřen šum dané analýzy na 

vzorku demi vody pro stejné parametry a v čase analýzy odpovídajícímu retenčnímu času 

testovaného analytu (3 minuty a 47 vteřin pro MET) ± 1 min. Na základě této hodnoty a hodnot 

výšky píků kalibračních roztoků byly získány hodnoty LOQ limitu jako 10násobku šumu a 

LOD limitu na základě 3násobku šumu. Hodnota LOQ byla v našem případě 0,09 mg/l, LOD 

0,027 mg/l.
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Obrázek 17: Kalibrační řada metforminu

3.2.2 Separace MET pomocí membrány AFC 80

Z teoretického hlediska se především kvůli nízké molekulové hmotnosti MET předpokládala 

účinnější separace na membráně AFC 80. Proto byla na této membráně provedena série pokusů 

zkoumajících vliv dalších pracovních podmínek na rejekci léčiva.

Při každém experimentu byla rejekce měřena při různých tlakových rozdílech (mezi 10 a 

30 bary). Dále byl testován vliv objemového průtoku nástřiku na rejekci, byly provedeny 

pokusy při 15 l/min, 10 l/min a 5 l/min s koncentrací zhruba 20 mg/l MET v nástřiku. Cílem 

tohoto experimentu bylo ohodnotit vliv koncentrační polarizace, proto byla s pomocí rovnice 6 

vypočítána hodnota skutečné rejekce pro každý z tlakových rozdílů. Potřebné charakteristiky 

léčiv byly nalezeny v literatuře, vypsány jsou v Tabulce 5. Stejně jako u roztoků nepolárních 

látek byla použita hustota a viskozita čisté vody při 25 °C. Graficky zpracované výsledky jsou 

na obrázku 18 a 19.

Při nižších objemových průtocích nástřiku je vliv koncentrační polarizace výraznější, proto je 

pozorovaná rejekce při průtoku 5 l/min viditelně nižší než při 10 či 15 l/min, především při 

vyšších tlakových rozdílech. Toto odpovídá předpokladům, kdy koncentrační polarizace je 

výraznější při vyšších intenzitách toku permeátu. Rozdíly skutečné rejekce při rozdílných 

průtocích nástřiku nejsou zdaleka tak výrazné, což značí, že filmový model dokáže popsat
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skutečné chování membrány, kdy je schopen začlenit pracovní podmínky, tj. koncentrační 

polarizaci. Na druhou stranu je třeba zmínit, že pro membránu AFC 80 není díky jejím relativně 

nižším hodnotám intenzit toku permeátu koncentrační polarizace tak významná. Lze doporučit 

provozovat separaci při průtocích nástřiku vyšších než 10 l/min, kdy pozorované rejekce byly 

podobné těm získaným při objemovém průtoku nástřiku 15 l/min. Pozorovaná rejekce MET při 

průtoku nástřiku 15 l/min byla vyšší než 94 % při nejmenším tlakovém rozdílu (10 bar) a rostla 

s rostoucím aplikovaným tlakovým rozdílem nad a pod membránou. Při zvyšování tlakového 

rozdílu dochází k růstu průtoku zejména rozpouštědla (vody), zatímco tok látky, částečně 

způsobený difuzí, neroste. Tímto jevem dochází v podstatě ke „zřeďování“ permeátu při 

rostoucím tlakovém rozdílu. Rejekce MET by pro praktické použití mohla být dostatečná i při 

použití nízkých tlaků. Za těchto podmínek (nižší průtok nástřiku a nižší tlakový rozdíl) by byla 

jednodušší volba čerpadla a nižší spotřeba energie na čerpadle. Objemový průtok nástřiku měl 

minimální vliv na intenzitu toku permeátu a intenzity toku permeátu dosahovaly obdobných 

hodnot jako pro demi vodu (viz obrázek 20). Z důvodu nízké koncentrace MET v nástřiku lze 

opět zanedbat osmotický tlak. Navíc z toho, že nedocházelo ke změnám intenzity toku permeátu 

oproti nové membráně, lze usuzovat, že MET membránu AFC 80 nezanášel. To odpovídá 

sterickému mechanismu separace, kdy velikost MET 0,328 nm je vyšší než experimentálně 

stanovená velikost pórů membrány AFC 80 0,268 nm.
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Obrázek 18: Závislost pozorované rejekce MET na tlakovém rozdílu pro různé objemové průtoky nástřiku pro 
membránu AFC 80
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Obrázek 19: Závislost skutečné rejekce MET na tlakovém rozdílu pro různé objemové průtoky nástřiku pro 
membránu AFC 80
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Obrázek 20: Intenzita toku permeátu při různých objemových průtocích nástřiku v porovnání s tokem čisté vody 
pro membránu AFC 80

V Tabulce 11 jsou sepsány naměřené koncentrace MET v nástřiku a vzorcích permeátu 

odebraných při různých hodnotách tlakového rozdílu a objemového průtoku nástřiku.
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Tabulka 11: Koncentrace MET při experimentech vlivu objemového průtoku nástřiku

k o n ce n tra ce k o n ce n tra ce  v  perm e átu  [m g/l]

e xp erim en t nástřiku
[m g/l]

10 bar 15 bar 2 0  bar 2 5  bar 3 0  bar

15 l/m in 2 2 ,2 3 1 ,2 4 4 0 ,8 3 8 0 ,6 5 1 0 ,5 1 6 0 ,4 0 4

10 l/m in 2 2 ,8 3 1 ,3 8 3 1 ,0 7 6 0 ,7 9 3 0 ,6 0 0 0 ,4 9 7

5 l/m in 2 3 ,6 8 1 ,4 5 3 1 ,0 7 7 0 ,8 3 0 0 ,7 5 9 0 ,6 7 9

Dále byl experimentálně ověřován vliv koncentrace nástřiku při objemovém průtoku 15 l/min. 

Byly provedeny pokusy s koncentrací MET 20, 10 a 5 mg/l. Výsledky tohoto pokusu jsou 

graficky zpracovány na obrázku 21.
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Obrázek 21: Závislost pozorované rejekce MET pro membránu AFC 80 na tlakovém rozdílu při různých 
koncentracích nástřiku

Z obrázku 21 je zřejmé, že pozorovaná rejekce MET klesá s klesající koncentrací v nástřiku při 

jinak shodných parametrech separace. Pozitivně nabité molekuly MET by se mohly adsorbovat 

na negativně nabitý povrch membrány a při vyšších koncentracích pozitivně ovlivňovat rejekci. 

Jednalo se vlastně o vliv elektrostatických interakcí. Intenzita toku permeátu ovšem nebyla 

výrazně ovlivněno, adsorpce tedy nebyla tak výrazná, aby způsobovala zanášení membrány. 

Naskýtá se tak otázka, jakých rejekcí by bylo dosaženo při řádově nižších koncentracích, což 

by mohlo být předmětem budoucí výzkumné činnosti.
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V Tabulce 12 jsou sepsány koncentrace MET v nástřiku a vzorcích permeátu odebraných při 

různých hodnotách tlakového rozdílu.

Tabulka 12: Koncentrace MET při experimentech vlivu koncentrace nástřiku

k o n ce n tra ce k o n ce n tra ce  v  perm eátu  [m g/l]

e xp erim en t nástřiku
[m g/l]

10 bar 15 bar 20 bar 25 bar 30 bar

20 m g/l 2 2 ,2 3 1 ,2 4 4 0 ,8 3 8 0 ,6 5 1 0 ,5 1 6 0 ,4 0 4

10 m g/l 1 0 ,6 7 0 ,6 2 9 0 ,4 3 5 0 ,3 5 9 0 ,3 1 4 0 ,2 3 4

5 m g/l 5 ,4 2 0 ,3 5 3 0 ,2 4 7 0 ,2 3 0 0 ,2 2 5 0 ,1 9 4

Jako další parametr ovlivňující NF proces byl zkoumán vliv iontové síly. V reálném procesu 

by totiž docházelo k hromadění i ostatních látek, např. solí, v nástřiku. Za tímto účelem byl 

testován vliv iontové síly zvýšením koncentrace NaCl v nástřiku podle postupu v kapitole 2.3.4. 

Po přidání soli do nástřiku se viditelně snížila intenzita průtoku permeátu, protože se v roztoku 

zvýšil osmotický tlak pracující proti rozdílu tlaků nad a pod membránou a v podstatě tedy 

dochází ke snížení hnací síly. Intenzita toku permeátu v závislosti na tlakovém rozdílu při 

různých koncentracích soli je  zobrazena na obrázku 22.
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Obrázek 22: Intenzita toku permeátu v závislosti na tlakovém rozdílu při různých koncentracích NaCl v nástřiku 
pro membránu AFC 80
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Rejekce MET klesala s rostoucí iontovou silou a pokles rejekce z důvodu přítomnosti soli byl 

nejvýraznější při tlaku 10 barů, protože vliv osmotického tlaku je zde nejvýraznější. Při těchto 

podmínkách bylo dosahováno nejnižších hodnot intenzit toku permeátu a jak bylo uvedeno 

dříve, rejekce roste s rostoucím tlakovým rozdílem, případně s rostoucí intenzitou toku 

permeátu (intenzita toku permeátu roste s tlakovým rozdílem). Navíc s rostoucí iontovou silou 

se také uplatňuje tzv. stínící efekt, kdy ionty v roztoku „překrývají“ náboj membrány a mohou 

potlačit vliv elektrostatických sil na separaci. V našem případě ale elektrostatické interakce 

mezi membránou a MET by měly rejekci snižovat a způsobit opačný jev než byl pozorován, tj, 

nárust rejekce s rostoucí iontovou silou. Elektrostatické síly zřejmě hrají v tomto případě menší 

roli. Větší význam má tedy snížení hnací síly procesu a tedy vyšší podíl difuze na trasportu 

látky. Závislost pozorované rejekce MET při různých koncentracích NaCl je uvedena na 

obrázku 23.
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Obrázek 23: Pozorovaná rejekce MET pro membránu AFC 80 v závislosti na tlakovém rozdílu při různých 
koncentracích NaCl v nástřiku

V Tabulce 13 jsou sepsány koncentrace MET v nástřiku a vzorcích permeátu odebraných při 

různých hodnotách tlakového rozdílu.
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Tabulka 13: Koncentrace MET při experimentech vlivu iontové síly v nástřiku

k o n ce n tra ce k o n ce n tra ce  v  p erm eátu  [m g/l]

e xp erim en t nástřiku
[m g/l]

10 bar 15 bar 20 bar 25 bar 30 bar

0 g N a C l 2 2 ,2 3 1 ,2 4 4 0 ,8 3 8 0 ,6 5 1 0 ,5 1 6 0 ,4 0 4

5 g/l N a C l 2 4 ,4 9 1 ,5 4 3 0 ,9 8 6 0 ,7 4 2 0 ,6 0 9 0 ,4 9 3

10 g/l N a C l 2 2 ,5 9 1 ,8 1 8 1 ,0 7 1 0 ,7 3 1 0 ,5 9 7 0 ,4 8 3

3.2.3 Separace MET pomocí membrány AFC 30

Na membráně AFC 30 byl na závěr proveden experiment s roztokem metforminu, protože se 

předpokládalo, že rejekce na této membráně bude poměrně nízká. Provedený byl tedy pokus 

s nástřikem o koncentraci 20 mg/l při objemovém průtoku 15 l/min. Naměřené rejekce 

v závislosti na tlakovém rozdílu jsou zobrazeny na obrázku 24.

Rejekce MET na membráně AFC 30 byla oproti očekáváním poměrně vysoká, přestože 

vypočítaná velikost poloměru pórů membrány (0,353 nm) je větší než v literatuře nalezený 

poloměr molekuly metforminu (0,328 nm). Při tlakovém rozdílu 30 bar byla pozorovaná 

rejekce vyšší než 86 %. Jelikož šlo o jeden z posledních prováděných experimentů, nebyl 

proměřen vliv ostatních provozních podmínek na rejekci. Intenzita toku permeátu je výrazně 

vyšší, než u membrány AFC 80 (viz obrázek 24), budoucí práce by se proto mohly zaměřit na 

separaci MET pomocí membrány AFC 30 a na optimalizaci provozních podmínek vedoucích 

ke zvýšení rejekce.

Z obrázku 24 je zřejmé, že při tlakovém rozdílu 25 bar došlo k experimentální chybě. 

Pravděpodobně šlo o netěsnost v lahvičce na vzorek, což způsobilo odpaření části vody, a tedy 

zvýšení koncentrace MET ve vzorku. Z obrázku 25 je dále zřejmé, že intenzita toku permeátu 

nestoupala lineárně s tlakovým rozdílem. Při vyšších Ap zřejmě dochází k zanášení membrány 

a snížení intenzity toku permeátu. Jednalo se ale o vratný děj, jelikož po experimentech byla 

proměřena intenzita toku permeátu s demi vodou a získané hodnoty odpovídaly hodnotám 

získaným pro novou membránu. Průměrné hodnoty byly dokonce o 5 % vyšší, což lze vysvětlit 

nepatrnou změnou struktury membrány. Budoucí výzkum by měl také směřovat na posouzení 

vlivu zanášení membrány na strukturní parametry.
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Obrázek 24: Závislost pozorované rejekce MET na tlakovém rozdílu na membráně AFC 30

V  Tabulce 14 jsou sepsány koncentrace MET v nástřiku a vzorcích permeátu odebraných při 

různých hodnotách tlakového rozdílu.

Tabulka 14: Koncentrace MET při experimentech na membráně AFC 30

k o n ce n tra ce k o n ce n tra ce  v  p erm eátu  [m g/l]

e xp e rim e n t nástřiku  

[m g/l]
5 bar 10 bar 15 bar 20 bar 25 bar 30  bar

2 2 ,5 3 5 ,9 9 4 ,5 0 3 ,6 6 5 3 ,5 4 3 ,6 6 2 ,9 7
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Obrázek 25: Intenzita toku permeátu v závislosti na tlakovém rozdílu -  nástřik MET na membráně AFC 30

3.3 Separace SMX a TMP

3.3.1 Kalibrační řady SMX a TMP

Po optimalizaci metody na HPLC byla proměřena řada kalibračních roztoků obsahujících obě 

léčiva. Koncentrace SMX v kalibrační řadě se pohybovala mezi 0,05 a 25 mg/l, koncentrace 

TMP se pohybovala mezi 0,05 a 5 mg/l. Podobně jako u kalibrační řady metforminu byl 

v softwaru OpenLAB CDS 2.2 vyhodnocen šum a byly stanoveny limitní hodnoty analýzy. 

Z analýzy bylo zjištěno, že při této metodě je možné detekovat SMX od koncentrace 0,018 mg/l 

a kvantifikovat od koncentrace 0,060 mg/l (LOD = 0,018 mg/l; LOQ = 0,060 mg/l). Pro TMP 

bylo dosaženo hodnot LOD = 0,018 mg/l a LOQ = 0,061 mg/l. Roztoky s koncentrací 

0,05 mg/l jsou pod kvantifikačním limitem, ale dle kalibračních přímek stále splňují podmínku 

linearity, a tak byly do výsledné kalibrační závislosti zahrnuty. Závislost plochy píků na 

koncentraci roztoků i rovnice kalibračních přímek jsou na obrázcích 26 a 27.
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Obrázek 26: Kalibrační řada SMX
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Obrázek 27: Kalibrační řada TMP
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3.3.2 Separace SMX a TMP pomocí membrány AFC 80

Separace SMX a TMP na membráně AFC 80 byla testována v experimentu, ve kterém měl 

nástřik koncentraci SMX zhruba 15 mg/l a TMP 3 mg/l. Rejekce léčiv byla opět zkoumána
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v rozmezí tlakového rozdílu od 10 do 30 bar. Koncentrace v permeátu pro obě látky byly pod 

mezí stanovitelností (pro 30 bar dokonce pod mezí detekce) a bylo použito SPE techniky pro 

zakoncentrování před analýzami. Získané výsledky jsou v grafické podobě zobrazeny v 

obrázku 28.
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Obrázek 28: Pozorovaná rejekce SMX a TMP v závislosti na tlakovém rozdílu na membráně AFC 80 

Z obrázku 28 je zřejmé, že antibiotikum SMX bylo na membráně AFC 80 takřka dokonale 

separováno, již při tlakovém rozdílu 10 bar byla rejekce více než 99,6 %. Molekula SMX 

disponuje větším Stokesovým poloměrem než MET, rozdíl ovšem není tak velký, aby vysvětlil 

o tolik vyšší rejekci. Je tedy pravděpodobné, že se na separaci podílí vedle sterického efektu i 

elektrostatické síly. K podobným závěrům došli i vědci, jejichž články jsou citovány 

v kapitole 1.5.3.

Separace TMP byla také velmi účinná, relativně více ovšem záleželo na tlakovém rozdílu. Při 

Ap = 10 bar se rejekce pohybovala těsně pod hranicí 98 %, při nejvyšším talkovém rozdílu byla 

téměř stejná jako rejekce SMX. Separace TMP probíhala pravděpodobně především sterickým 

mechanismem kvůli tomu, že pouze část molekul je při neutrálním pH disociována a je kladně 

nabitá. Porovnáním rejekce TMP a SMX, který i přes menší Stokesův poloměr, dosahuje 

vyšších rejekcí, dokazuje vliv elektrostatického separačního mechanismu. Rozdíly rejekcí mezi 

oběma látkami nejsou ale velké a jako hlavní mechanismus separace lze potvrdit sterický efekt. 

K podobnému stupni odstranění se dopracovali s použitím různých membrán vědci 

z Chorvatska [127, 134]. Ve svých experimentech testovali simultánní odstranění více léčiv,
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což mělo na rejekci TMP velmi pozitivní vliv, naznačující jakousi synergii při separaci více 

léčiv. Z důvodu vysoké rejekce nebyly prováděny experimenty zaměřené na ostatní provozní 

podmínky. Intenzita toku permeátu nebyla ani při těchto experimentech ovlivněna přítomností 

obou léčiv v nástřiku a dosahovala obdobných hodnot jako při experimentu s demi vodou. Další 

experimenty by se tedy mohly zaměřit na více provozních podmínek, například na přítomnost 

jiných organických látek v nástřiku.

3.3.3 Separace SMX a TMP pomocí membrány AFC 30

Na membráně AFC 30 byl experimentálně ověřován především vliv koncentrační polarizace na 

separaci antibiotik SMX a TMP. Nástřik s koncentrací 20 mg/l SMX a 5 mg/l TMP byl 

proměřován při objemovém průtoku 15, 10 a 5 l/min stejným způsobem, jakým byl měřen 

nástřik obsahující MET. Na obrázcích 29-32 jsou vykresleny závislosti pozorované a skutečné 

rejekce pro jednotlivá léčiva.
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Obrázek 29: Pozorovaná rejekce SMX na membráně AFC 30 při různých průtocích nástřiku
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k 30: Skutečná rejekce SMX na membráně AFC 30 při různých průtocích nástřiku
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Obrázek 31: Pozorovaná rejekce TMP na membráně AFC 30 při různých průtocích nástřiku
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Obrázek 32: Skutečná rejekce TMP na membráně AFC 30 při různých průtocích nástřiku

U membrány AFC 30 se kvůli vyšší intenzitě průtoku předpokládal výraznější vliv 

koncentrační polarizace na rejekci. Tento jev je zejména patrný pro obě léčiva při nejnižším 

průtoku nástřiku (5 l/min), kde dochází dokonce k poklesu pozorované rejekce s rostoucím 

tlakovým rozdílem od hodnoty 10 bar. Hodnoty pozorovaných rejekcí při průtocích 10 a 

15 l/min jsou si už relativně podobné. I zde je ovšem možné si povšimnout, že i pro tyto průtoky 

se vliv koncentrační polarizace projeví. Jedná se zejména o zpomalení růstu pozorované rejekce 

při vyšších tlakových rozdílech (nad 20 bar).

Skutečná rejekce popsaná filmovým modelem uvádí velmi podobné hodnoty skutečných 

rejekcí nezávislých na použitém průtoku nástřiku, zejména pro vyšší hodnoty tlakového rozdílu.

V Tabulce 15 a 16 jsou sepsány koncentrace SMX a TMP v nástřiku a vzorcích permeátu 

odebraných při různých hodnotách tlakového rozdílu.
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Tabulka 15: Koncentrace SMXpři experimentech na membráně AFC 30

k0 n c e n trace  k o n ce n tra ce  v  perm e átu  [m g/l]

e xp erim en t nástřiku
[m g/l]

5 bar 10 bar 15 bar 20  bar 25  bar 30 bar

15 l/m in 19 ,3 1 1,6 0 2 1 ,1 9 9 1 ,0 4 4 0 ,9 9 0 1,0 1 1 0 ,9 9 5

10 l/m in 1 9 ,8 9 1,7 3 8 1 ,3 0 4 1,1 2 2 1,1 4 2 1,1 2 1 1 ,2 0 9

5 l/m in 2 0 ,3 9 2 ,1 4 3 1,5 3 5 1 ,7 0 4 1 ,7 6 7 1 ,8 5 4 2 ,0 3 3

Tabulka 16: Koncentrace TMP při experimentech na membráně AFC 30

e xp erim en t
k o n ce n tra ce

nástřiku
[m g/l]

5 bar

k o n ce n tra ce  v  perm e átu  [m g/l]

10 bar 15 b ar 20  bar 25 bar 30  bar

15 l/m in 4 ,3 7 0 ,7 0 4 0 ,6 1 0 0 ,5 7 5 0 ,5 5 1 0 ,5 7 3 0 ,5 5 8

10 l/m in 4 ,3 6 0 ,7 6 9 0 ,6 8 0 0 ,6 4 4 0 ,6 0 9 0 ,6 3 9 0 ,6 1 2

5 l/m in 4 ,4 2 0 ,8 3 9 0 ,8 1 4 0 ,8 3 1 0 ,8 5 1 0 ,9 0 3 0 ,9 4 0

Z obrázku 33, na kterém je vykreslena závislost intenzity toku permeátu na tlakovém rozdílu 

při různých objemových průtocích nástřiku, je vidět, že při vyšších tlakových rozdílech (nad 

20 bar) dochází k výraznému odklonu od lineární závislosti (vykresleno tečkovanou čárou). 

Pokles intenzity toku permeátu je výraznější při nižším objemovém průtoku nástřiku. Tento 

pokles je zřejmě způsobený adsorpcí molekul na povrch membrány, ke kterému dochází ve 

větší míře při nižších průtocích nástřiku, kdy dochází k výraznější koncentrační polarizaci, tj. 

významnějšímu nárůstu koncentrace u membrány. Po promytí demi vodou byla intenzita toku 

permeátu podobná hodnotě získané s novou membránou, nedocházelo tedy k hloubkovému 

zanášení pórů, tj nevratnému zanášení.

Z obou zmíněných důvodů (pokles rejekce, intenzity toku permeátu) by bylo vhodné provádět 

separaci na memráně AFC 30 při nejvyšším průtoku nástřiku (15 l/min).
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Obrázek 33: Závislost intenzity toku permeátu na tlakovém rozdílu při různých objemových průtocích nástřiku

3.4 Porovnání rejekce léčiv na jednotlivých membránách
Na obrázcích 34-36 jsou graficky zpracované závislosti pozorovaných rejekcí léčiv na obou 

membránách v závislosti na intenzitě toku permeátu. Porovnáváme „standartm“ experimenty, 

tedy objemový průtok nástřiku 15 l/min, koncentrace léčiva v nástřiku 20 mg/l pro MET a 

SMX, 5 mg/l pro TMP. Experimenty probíhaly při teplotě 25±0,5 °C a hodnotách 

pH = 6,5±0,5.
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Obrázek 34: Pozorovaná rejekce metforminu na membránách AFC 80 a AFC 30 v závislosti na intenzitě toku 
permeátu
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Obrázek 35: Pozorovaná rejekce sulfamethoxazolu na membránách AFC 80 a AFC 30 v závislosti na intenzitě 
toku permeátu

86



1,00

0,95

0,90

0,85 cc

0,80 

0,75 

0,70
0 25 50 75 100 125 150

J [l/m2h]

Obrázek 36: Pozorovaná rejekce trimethoprimu na membránách AFC 80 a AFC 30 v závislosti na intenzitě toku 
permeátu

Membrána AFC 80 obecně dosahovala vyšších rejekcí pro každé léčivo, což potvrzuje závěry 

charakterizace membrán, tj. velikost pórů. Také se ale potvrzuje mnohem vyšší permeabilita 

membrány AFC 30. V některých případech (aplikacích) by tedy stálo za zvážení, jestli není 

vhodné obětovat stupeň odstranění léčiva ve prospěch vyšších intenzit toku permeátu a tedy 

vyšší kapacity zařízení za jednotku času. Důležitou roli by tedy při vhodné volbě membrány 

hrála charakterizace nástřiku. Například SMX může být takřka dokonale odstraněn použitím 

membrány AFC 80, ale použitím membrány AFC 30 se více než zdvojnásobí intenzita toku 

permeátu při stejném tlakovém rozdílu, přičemž rejekce může být stále více než 86,5 %. 

Praktické použití pak bude záviset na cílech procesu (čištění vody/úprava pitné vody) a na 

legislativě.

Rejekce můžeme také porovnat s články citovanými v teoretické části. Například článek z roku 

2021 testoval membránu NF99 výrobce Alfa Laval a dosáhl rejekce až 80 % MET při tlakovém 

rozdílu 25 bar. V porovnání s tímto výsledkem se námi testované komerčně dostupné 

membrány zdají účinnější, při stejném tlakovém rozdílu byla rejekce na obou membránách 

vyšší [92].

Na odstranění SMX pomocí nanofiltrace se zaměřilo velké množství vědců a ze zpracované 

rešerše je zřejmé, že lze dosáhnout rejekcí vyšších než 95 % především při použití membrány,
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která má záporný náboj. Účinnost separace by mohla být ještě vyšší při vyšších hodnotách pH, 

kdy má molekula SMX vyšší stupeň disociace, tj. záporný náboj [123, 124].

Separace TMP byla poměrně účinná na obou membránách, zejména v porovnání s rešerší. 

Například článek z roku 2011 dosáhl rejekcí mezi 78 a 93 % použitím tří různých membrán, 

šlo ovšem o spirálové vinuté modely, porovnání s našimi výsledky je proto poměrně složité 

[127]. U TMP se navíc v naších experimentech významněji projevil vliv koncentrační 

polarizace, proto by bylo vhodné provést další experimenty zkoumající dopad dalších 

provozních podmínek.

Z porovnání také vyplývá, že pro membránu AFC 30 je mnohem důležitější vhodná volba 

pracovních podmínek, zejména tlakového rozdílu, na výslednou hodnotu rejekce použitých 

léčiv.

3.5 Matematický model popisující nanofiltraci
Rejekce jednotlivých léčiv na obou membránách byly proloženy modelem Spiegler-Kedemové 

podle rovnice 13. Parametry modelu, tedy reflexní koeficient a a permeabilita P  byly opět 

vypočítána s pomocí funkce „Řešitel“ v MS Excel podobně jako u nepolárních látek. Přesnost 

proložení experimentálních dat byla hodnocena stejnou účelovou funkcí (OF, rovnice 19).

Hodnoty parametrů modelu pro jednotlivá léčiva, stejně jako hodnoty účelových funkcí, jsou 

sepsány v Tabulce 17. Grafické proložení je zobrazeno na obrázcích 37 a 38.

Tabulka 17: Parametry Spiegler-Kedemové modelu pro jednotlivá léčiva

P  [l/m 2h-bar]

A F C  80 

a OF P  [l/m 2h-bar]

A F C  30 

a OF
MET 2 ,5 5 -1 0 -7 0 ,9 9 5 4 ,4 2 -1 0 -5 1 ,4 9 -10-6 0 ,8 8 4 1 ,6 8 -1 0 -3

SM X 9 ,6 7 -10-9 0 ,9 9 9 1 ,5 9 -1 0 -6 3 ,1 6 -10-7 0 ,9 5 7 4 ,2 2 -1 0 -4

TM P 6 ,2 9 -10-8 0 ,9 9 2 1,1 5  • 10-4 9 ,5 6 -10-7 0 ,9 4 4 9 ,7 2 -1 0 -4

Z hodnot účelových funkcí pro jednotlivé parametry modelu je zřejmé dobré proložení 

experimentálních dat matematickým modelem. Je ovšem vidět, že pro membránu AFC 80 je 

proložení o něco přesnější, jak je vidět z nižších hodnot účelové funkce.
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Obrázek 37: Porovnání experimentálních hodnot skutečných rejekcí s matematickým modelem pro membránu 
AFC 80
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Obrázek 38: Porovnání experimentálních hodnot skutečných rejekcí s matematickým modelem pro membránu 
AFC 30

Na obrázcích 37 a 38 je vidět, že matematický model Spiegler-Kedemové dobře popisuje 

experimentální data rejekcí všech léčiv. U většiny léčiv je také vidět pokles rejekce při nižší 

intenzitě toku permeátu, který je způsobený vyšším vlivem difuze na transport látky. Například 

u SMX a TMP na membráně AFC 80 je ovšem vidět, že všechna experimentální data jsou
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v lineární (ustálené) části křivky, což značí že i při nejmenším tlakovém rozdílu nemá difuze 

velký vliv a převládá transport konvekcí. Jak je vidět z Tabulky 16 parametr o charakterizuje 

maximálně dosažitelnou rejekci dané látky a parametr P  zase ovlivňuje zejména to, jak se mění 

rejekce s intenzitou toku permeátu, kdy například pro membránu AFC 80 dosahuje obecně 

nízkých hodnot (rejekce není významně ovlivněna použitým tlakovým rozdílem). Vyšší 

hodnota tohoto parametru u membrány AFC 30 zase popisuje důležitost optimální volby 

pracovních podmínek.
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ZÁVĚR
Tato diplomová práce se zaměřila na separaci léčiv (metformin, sulfamethoxazol a 

trimethoprim) z modelových vodných roztoků pomocí komerčně dostupných membrán AFC 80 

a AFC 30 od výrobce PCI Membranes, PL. Měla za účel zejména provést experimentální odhad 

vlivu vybraných procesních parametrů na separaci.

Nejprve byla provedena charakterizace membrán pro zjištění strukturních parametrů membrán 

použitých v experimentech. Permeabilita membrány AFC 80 byla 2,15 l/m2h-bar, permeabilita 

membrány AFC 30 byla 5,04 l/m2h-bar. Průměrný poloměr pórů membrány byl stanoven na 

0,268 nm pro AFC 80, 0,353 nm pro AFC 30. Z těchto výsledků vyplývá, že membrána 

AFC 80 bude oproti membráně AFC 30 schopná separovat látky s menším molekulovým 

průměrem (nižší molekulovou hmotností), ale intenzita toku permeátu na membráně AFC 80 

bude při stejných pracovních podmínkách nižší, než u AFC 30. Tyto závěry byly při separaci 

léčiv potvrzeny.

Maximální pozorovaná rejekce metforminu na membráně AFC 80 byla vyšší než 98 % při 

průtoku nástřiku 15 l/min, při tlakovém rozdílu 30 bar a koncentraci 20 mg/l. Snížení 

objemového průtoku nástřiku mělo poměrně malý vliv na rejekci, výrazněji se projevilo až při 

hodnotě 5 l/min. Snížení koncentrace MET v nástřiku způsobilo nižší rejekci. Při tlakovém 

rozdílu 30 bar a koncentraci 5 mg/l byla rejekce asi o 2 % nižší (96 %), než při koncentraci 

20 mg/l MET. Negativní vliv iontové síly na rejekci se projevil především při nízkých 

tlakových rozdílech, při vysokých tlakových rozdílech byla rejekce prakticky stejná jako u 

roztoku bez přítomnosti soli. Vliv zvýšené iontové síly se nejvíce projevil na snížení intenzity 

toku permeátu z důvodu snížení hnací síly procesu osmotickým tlakem. V případě použití 

pouze léčiva v nástřiku se jeho vliv na intezitu toku permeátu za žádných podmínek pro tuto 

membránu neprojevil.

Na membráně AFC 30 bylo dosaženo rejekce téměř 87 % MET za optimálních podmínek. 

Poloměr molekuly MET je poměrně blízký poloměru pórů membrány, očekávala se tedy nižší 

rejekce.

Antibiotika SMX a TMP byla separována najednou, protože i v léčivech (a následně i 

v odpadních vodách) se vyskytují společně. Na membráně AFC 80 bylo dosaženo takřka 

dokonalého odstranění obou léčiv (rejekce SMX > 99,5 % a TMP > 97,5 %). Pozorovaná 

rejekce TMP nepatrně rostla s tlakovým rozdílem a rejekce obou léčiv byly při nejvyšším 

použitém tlakovém rozdílu prakticky totožné. V závislosti na požadovaných rejekcích (resp.
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požadavcích na upravenou vodu) by membrána mohla být využita k separaci těchto léčiv. Opět 

je ale nevýhodou poměrně nízká intenzita toku permeátu.

Na membráně AFC 30 byl navíc testován vliv objemového průtoku nástřiku na rejekci SMX a 

TMP. Při 15 l/min bylo dosaženo maximální pozorované rejekce 94 % SMX a 87 % TMP. Při 

snížení průtoku nástřiku z 15 na 10 l/min se rejekce obou léčiv příliš nezhoršila, při dalším 

snížení na 5 l/min ovšem klesla už výrazněji. Navíc při tomto nejnižším průtoku nástřiku 

docházelo k poklesu pozorované rejekce s rostoucím tlakovým rozdílem (nad 10 bary) 

způsobeným koncentrační polarizací. Snížení průtoku nástřiku také snižovalo intenzitu toku 

permeátu při jinak shodných parametrech, což může být důsledkem vyšší míry zanášení 

membrány za těchto podmínek. Jednalo se ale o vratný děj, jelikož u membrány nedošlo (po 

jejím propláchnutí) k poklesu intenzity toku permeátu pro demi vodu v porovnání s počáteční 

hodnotou.

Nanofiltrační proces byl na závěr charakterizován pomocí matematického modelu Spiegler- 

Kedemové. Z grafického i matematického proložení experimentálních dat je zřejmé, že 

separace všech léčiv na vybraných membránách může být tímto modelem poměrně přesně 

popsána.

Ze závěrů je zřejmé, že membrána AFC 80 má vyšší potenciál separovat vybraná léčiva než 

membrána AFC 30. Vysoká rejekce na membráně AFC 80 je ovšem vykoupena poměrně 

nízkou intenzitou toku permeátu. Pro praktické použití by tedy možná bylo vhodné najít 

kompromis mezi rejekcí a intenzitou toku permeátu v závislosti na konkrétních požadavcích 

procesu.

V dalším pokračování by bylo vhodné se zaměřit na membránu AFC 30 a hledání jednak 

optimálních podmínek, a navíc popisu zanášení této membrány. Měření na obou membránách 

by bylo vhodné dále doplnit o reálné vzorky např. odpadní vody z nemocnice.
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PŘÍLOHA A: Odstranění různých léčiv na tradiční ČOV, část 1

Lé č iv o S k u p in a  lé č iv O d p a d n í v o d a  před

%
p o z it iv n íc h  prů m ě rn á  

n á le zů  k o n c e n tra c e  (Mg/l)

č iš tě n ím  (1 4  vzo rků )

M in im á ln í-m a x im á ln í LO Q  

k o n c e n tra c e  (Mg/l) (Mg/l)

F in á ln í v ý to k  z Č O V  (1 4  vzo rků )

%
p o z it iv n íc h  p rů m ě rn á  M in im á ln í-m a x im á ln í LO Q  

n á le zů  k o n c e n tra c e  (Mg/l) k o n c e n tra c e  (Mg/l) (Mg/l)

Acetaminophen Analgeti ka 100 55,1 18,2-134 0,19 0 n.d. n.d. 0,09
4-Aminoantipyrine 100 2,3 0,90-3,20 0,03 100 0,74 0,56-0,95 0,02
Diclofenac 36 0,53 <LOQ-0,74 0,14 100 0,34 0,21-0,62 0,05
Ibuprofen 100 14,6 6,1-19,1 0,73 0 n.d. n.d. 0,15
Ketoprofen 100 0,37 0,25-0,41 0,14 100 0,33 0,12-0,42 0,05
Naproxen 100 1,32 0,87-2,24 0,08 100 0,13 0,09-0,28 0,02
Salicylic acid 100 38,1 10,9-63,7 0,24 0 n.d. n.d. 0,08
Atorvasta tin Statiny - léky na snížení cholesterolu 100 0,22 0,11-0,33 0,01 93 0,02 0,01-0,04 0,004
Pravastatin 50 <LOQ <LOQ-0,25 0,2 0 n.d. n.d. 0,03
Bezafibrate 100 0,08 <LOQ-0,10 0,03 100 0,06 0,04-0,08 0,01
Gemfibrozil 100 0,21 0,10-0,54 0,07 100 0,49 0,34-0,91 0,004
Simvastatin 0 n.d. n.d. 0,13 0 n.d. n.d. 0,02
Paroxetine Antidepresiva 0 n.d. n.d. 0,27 0 n.d. n.d. 0,17
Venlafaxine 100 0,87 0,78-0,98 0,05 100 0,29 0,20-0,55 0,007
Omeprazole Léky proti žaludečním vředům 0 n.d. n.d. 0,06 0 n.d. n.d. 0,02
Pantoprazole 0 n.d. n.d. 0,06 100 0,01 0,01-0,02 0,004
Olanzapine Psychofarmaka 0 n.d. n.d. 0,17 0 n.d. n.d. 0,05
Risperidone 0 n.d. n.d. 0,03 0 n.d. n.d. 0,003
Alprazolam Anxiolytika 0 n.d. n.d. 0,03 100 0,01 0,01-0,01 0,004
Lorazepam 0 n.d. n.d. 0,15 100 0,14 0,10-0,16 0,05
Enalapril Kardiovaskulární 100 0,15 0,09-0,20 0,02 0 n.d. n.d. 0,006
Erithromycin Makrolidová antibiotika 0 n.d. n.d. 0,02 100 0,08 0,05-0,12 0,008
Clarithromycin 100 0,23 0,13-0,62 0,01 100 0,02 0,01-0,06 0,003
Tylosin 0 n.d. n.d. 0,01 0 n.d. n.d. 0,002
Roxithromycin 0 n.d. n.d. 0,03 50 <LOQ <LOQ 0,02
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PŘÍLOHA A: Odstranění různých léčiv na tradiční ČOV, část 2

L é č iv o S k u p in a  lé č iv O d p a d n í v o d a  před  č iš tě n ím  (1 4  vzo rků )

%
p o z it iv n íc h  p rů m ě rn á  M in im á ln í-m a x im á ln í LO Q  

n á le zů  k o n c e n tra c e  (pg/l) k o n c e n tra c e  (pg/l) (pg/l)

F in á ln í v ý to k  z Č O V  (1 4  vzo rků )

%
p o z it iv n íc h  p rů m ě rn á  M in im á ln í-m a x im á ln í LO Q  

n á le zů  k o n c e n tra c e  (pg/l) k o n c e n tra c e  (pg/l) (pg/l)

Moxifloxacin Chinolinová antibiotika 0 n.d. n.d. 0,33 100 0,16 0,12-0,18 0,11
Norfloxacin 100 0,4 0,29-1,07 0,16 100 0,13 0,09-0,15 0,03
Pefloxacin 0 n.d. n.d. 0,08 0 n.d. n.d. 0,05
Ofloxacin 100 0,76 0,29-0,96 0,01 100 0,44 0,33-0,50 0,01
Marbofloxacin 0 n.d. n.d. 0,12 0 n.d. n.d. 0,11
Ciprofloxacin 100 2,45 1,21-3,85 0,32 100 0,7 0,52-1,08 0,05
Enrofloxacin 0 n.d. n.d. 0,04 0 n.d. n.d. 0,02
Sarafloxacin 0 n.d. n.d. 0,04 0 n.d. n.d. 0,03
Flumequine 0 n.d. n.d. 0,06 0 n.d. n.d. 0,01
Oxolinic acid 0 n.d. n.d. 0,02 0 n.d. n.d. 0,01
Nalidixic acid 0 n.d. n.d. 0,02 0 n.d. n.d. 0,006
Pipemidic acid 100 0,28 <LOQ-0,54 0,21 100 0,1 <LOQ-0,12 0,09
Sulfamethoxazole Sulfonamidová antibiotika 100 0,45 0,22-0,64 0,02 100 0,05 0,04-0,06 0,01
Sulfamethazine 0 n.d. n.d. 0,003 0 n.d. n.d. 0,001
Sulfadiazine 0 n.d. n.d. 0,08 0 n.d. n.d. 0,05
Sulfathiazole 29 0,06 0,06-0,07 0,04 0 n.d. n.d. 0,01
Lincomycin Linkosamidová antibiotika 14 0,49 0,10-0,88 0,01 79 0,01 0,01-0,16 0,002
Clindamycin 0 n.d. n.d. 0,04 100 0,02 0,01-0,02 0,006
Furaltadone Jiná antibiotika 0 n.d. n.d. 0,01 0 n.d. n.d. 0,005
Furazolidone 0 n.d. n.d. 0,02 0 n.d. n.d. 0,02
Trimethoprim 100 0,1 0,06-0,16 0,04 100 0,09 0,06-0,10 0,01
Chloramphenicol 0 n.d. n.d. 0,03 0 n.d. n.d. 0,02
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