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Uvod

Pocet nadorovych onemocnéni celosvétové narista.
Ceska republika je v poétu onkologicky nemocnych na
prednim misté v Evropg, kazdy tieti obyvatel CR rakovi-
nou onemocni a kazdy &tvrty na ni zemte'. Z celkového
poétu zemielych v Ceské republice jsou kazdoroén& u cca
26 % lidi p¥i¢inou Gmrti novotvary®.

Cytostatika fadime mezi chemické latky s karcino-
gennimi a bezprahovymi u€inky tzn., ze u téchto latek
nelze definovat bezpecnou miru expozice, kterd by neo-
hrozovala zdravi exponovanych osob. Bézné se pfi chemo-
terapii v nemocnicich pouziva cca 50 typu cytostatik. Pfi-
blizné 75 % je podavano pacientim ambulantné, zbytek
hospitalizovanym pacientim'.

Vzhledem k nebezpecnym vlastnostem cytostatik
a jejich metabolitd, roénimu objemu a dynamice spotieby,
tak mohou vznikat nebo jiz vznikaji zdvazna zdravotni
a ekologicka rizika pro Zivotni prostiedi a zdravi lidi. Osud
1éCiv a jejich toxickych metaboliti, které po aplikaci konci
v kanalizaci a nasledn¢ kontaminuji Zivotni prostiedi, je
malo prozkouman®~.

Pritomnosti cytostatik v odpadnich vodach se vénova-
lo jen n&kolik autort’. Rezidua cytostatik byla prokazana
v kanalizacich nemocnic a v odpadnich vodach, byla ale
nalezena i v povrchovych a pitnych vodach. Je prokazano,
ze biodegradovatelnost téchto 1€Civ je mala a nezdvisla na
jejich chemické struktufe a mechanismu ucinku. Aktivni
slouCeniny casto prochazeji komundlnimi Cistirnami od-
padnich vod v nezménéné podobé&. Jednou z moznosti za-
chyceni kontaminantt v Cistirnach odpadnich vod je jejich
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adsorpce na splaskovy aktivovany kal. Nejcastéji se kon-
centrace cytostatik v odpadnich vodach pohybuji v fadu
ng 1" a v ptipadé povrchovych vod dokonce pod hodnotou
1 ng 1", V piipadé nemocniénich odpadnich vod jsou viak
koncentrace fadoveé vyssi, pro jednotlivou slouc¢eninu mo-
hou dosahovat 50 ug I"'. Koncentrace cytostatik a jejich
metabolitli v odpadnich vodach béhem dne vyrazné kolisa,
zévisi na mnozstvi podavanych cytostatik v pribéhu dne’.

Do odpadnich vod jsou také vylucovany aktivni meta-
bolity cytostatik, které mohou zvysit cytotoxicky potencial
odpadnich vod*”.

V CR se k 1é¢b& vybranych nadorovych onemocnéni
podle udaji poskytnutych SUKL nejvice pouzivaji cyto-
statika na bazi platinovych derivati (cisplatina, karboplati-
na, oxaliplatina). V rdmci grantu ¢. FR-T11/494 ,,Vyzkum
technologii a metod odstranovani tézkych kovi platinové
skupiny z biologickych odpadii a moznosti jejich recykla-
ce byl sledovan vliv cytostatik platinové fady na kontami-
naci zivotniho a pracovniho prostfedi. Jednim z cild pro-
jektu byl vyvoj a odzkouseni technického zatizeni pro
realizaci zptisobu odstranéni platinovych sloucenin v od-
padnich télnich tekutindich na vybraném nemocni¢nim
pracovisti. Soucasti tohoto cile bylo i experimentdlni ové-
feni sorpce platiny na vybranych sorpénich materialech
pro jejich pouziti v technickém zatizeni.

Cytostatika platinové fady

Platina patfi mezi kovy toxické a jeji zvySujici se
obsah v Zivotnim prostiedi predstavuje zavazny rizikovy
faktor pro zdravi lidi. Obecné se vyskytuje v zemské kute
ve velmi nizkych koncentracich 0,001-0,005 mg kg™
Otazkou je, jaky podil znecisténi zivotniho prostiedi tvori
platinové kovy z aplikace cytostatik®.

V CR i ve svété cytostatika na bazi platinovych deri-
vati (cisplatina, karboplatina, oxaliplatina) patii mezi nej-
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Obr. 1. Spotieba cytostatik platinové ¥ady v CR v letech 2007
az 2013; cisplatina (m), carboplatina (m), oxaliplatina (=)
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vice pouzivané v terapii nadort varlat, prostaty, tlustého
stfeva a prsu. VétSina cytostatik platinové fady se vylucuje
moci, 10-40 % cisplatiny je vyloueno do moci b&hem
24 hodin. Karboplatina je vylu¢ovdna mo¢i v nezménéné
formé (70 %) nebo ve form& metabolitt. Sedesat az sedm-
desat procent metaboliti je vylou¢eno moci b&hem
24 hodin (cit.”). Na obr. 1 je uvedena spotieba cytostatik
platinové fady v Ceské republice.

Dle provedenych studii Kiimmerera a spol.*®se pohy-
bovaly primérné denni koncentrace Pt v nemocni¢nich
odpadnich vodach v rozmezi od 10 do 601 ng 1™* Pt (od 20
do 3580 ng 17" ve dvouhodinovych smiSenych vzorcich).
Podle udajii o spotiebé cytostatik se vSak ocekavalo, ze
denni primérné koncentrace v odpadnich vodach by se
mély pohybovat v rozsahu od 10 do 710 ng 17 Pt. Dle
studie Kiimmerera a spol.® platina pochéazejici z 1é¢by
nadorovych onemocnéni ¢inila v riznych zemich EU dle
odhadu 1,3 az 14,3 kg za rok, coz bylo odhadnuto, ze tvoti
3,3-12,3 % z celkového mnozstvi emisi platiny pochazeji-
ci z automobilovych katalyzatora®®.

Odstranéni cytostatik z odpadnich vod

V soucasné dobé se problematika odstranéni 1éciv

véetné cytostatik z odpadnich vod ze zdravotnickych zaii-
zeni fes$i na urovni vyzkumu nebo ojedinélymi pilotnimi
projekty. Doposud se feSeni problému odstranéni uniku
1é¢iv do zivotniho prostfedi charakterizuje v zasad¢ tiremi
vzajemné spolupracujicimi koncepcemi’:
optimalizace stavajicich technologii (COV),
vylep3eni ¢&isténi na COV pridanim dalsiho gisticiho
stupné,
kontrola a separace zdroja.
V CR maji COV pouze vybrané nemocnice, které
mély nebo maji infekéni oddéleni. Nemocnice obecné vsak
nemaji technologie na odstranéni 1éCiv z odpadnich vod.
Odpadni vody vétsinou odchazeji piimo nebo po predciste-
ni do méstské kanalizace. Technologie na odstranéni 1é¢iv
z odpadnich vod jsou ve vétSin€ statl ve fazi vyzkumu.
K ¢isténi kontaminovanych vod se pouzivaji rizné techni-
ky jako napf. oxidace, enzymatické ¢isténi, sorpce, fotoka-
talytické CiSténi nebo biodegradace. Pravé k odstranéni
tézkych kovu a jejich sloucenin je vhodné pouzit sorpcni
techniku pro jeji vysokou ucinnost, relativné nizké naklady
a jednoduchou aplikaci. Pro realné aplikace by bylo vhod-
né pouzit jako sorbenty snadno dostupné ptirodni materia-
ly. Projekt se proto zaméfil na experimentalni ovéfeni
sorpce cytostatik platinové fady na piirodnim zeolitu Kli-
noptilolitu, jilu Bentonitu, zemin¢ Lufa a komercné do-
stupném aktivnim uhli Supersorbon'®".

Experimentalni ¢ast
Texturni vlastnosti sorbentt

Texturni charakteristiky ziskané z fyzikalni sorpce
dusiku jako specificky povrch (Sggr), objem mikropora
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(Vmiko) @ distribuce mesoport byly méfeny na piistroji
ASAP 2050 (Micromeritics, USA). Distribuce p6ri i zdanliva
(rtutova) hustota (py,) byla ziskdna pomoci AUTOPORE III
(Micromeritics, USA) a skeletalni (heliova) hustota (pye)
na pristroji Accupyc II 1340 (Micromeritics, USA).
Z obdrzenych hodnot skeletalni a zdanlivé hustoty byly vy-
pocteny porozity (g) jednotlivych materialti podle rovnice:

8:%xloo
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Sorpéni experimenty

Sorpéni vlastnosti vSech sorbentii byly ovéfovany
pomoci modelovych roztokli karboplatiny, oxaliplatiny
a cisplatiny. Na dvou tfepackach zajistujicich michani
roztokli byly pfipevnény 4 banky, které obsahovaly po
650 ml roztoku karboplatiny o koncentraci 1,5 pg ", nebo
oxaliplatiny o koncentraci 4 pg 1!, & cisplatiny
o koncentraci 0,06 pg 1'. Do kazdé bariky byl ptidan sor-
bent (Lufa, Supersorbon, Bentonit a Klinoptilolit)
v mnozstvi vzdy 1 g sorbentu na 100 ml roztoku; celkem
6,5 g sorbentu. Sorpcni experimenty byly provadény po
dobu 24 h, pficemz prvnich 6 hodin bylo po 1 hodiné ode-
birano vzdy 15 ml roztoku, ktery byl filtrovan stiikacko-
vym filtrem nylon o priméru pért 0,22 um a ktery byl
pfed analyzou umistén do lednice. Mezi 6 a 24 hodinou
sorpce nebyly roztoky michany. Pfi sledovani reproduko-
vatelnosti byl kazdy experiment 3x opakovan. Koncentra-
ce platiny v roztocich byla stanovovana metodou ICP-MS.

K sorpénim experimentim byla déale pouzita realna
nefedénd odpadni voda z nemocnice bez jakéhokoliv pred-
Cisténi ¢i Upravy, ¢i po odkaleni na pise¢ném filtru o délce
5 cm. Pocate¢ni koncentrace platiny v odpadni vod€ byla
2,49 ug I''. Na 100 ml odpadni vody byl vzdy pouzit 1 g
sorbentu, pficemz celkovy objem suspenze byl 300 ml.
Experimenty byly provadény ve vsadkovém reaktoru. Ban-
ky se suspenzi byly umistény na tfepacce zajiSt'ujici konti-
nualni michani. Po 6 h bylo na analyzu odebrano 15 ml
vzorku, ktery byl filtrovan pies stiikackovy filtr nylon
o pruméru péra 0,22 pm.

Vysledky a diskuse

Jako sorbenty vhodné pro odstranéni cytostatik obsa-
hujicich platinu z odpadnich vod nemocnic byly vybrany
komercné dobie dostupné ptfirodni materialy, a to Klinop-
tilolit (Zeocem, a.s., drcené kaménky o velikosti 3 x 5
mm), Bentonit Branany (Keramost, prasek), piada Lufa 2.2
(Speyer) a aktivni uhli Supersorbon (Degussa, extrudaty
4 x 7 mm). Pfi vybéru se mimo obecné dostupnosti pfihli-
zelo k jejich sorpénim vlastnostem testovanych na modelo-
vych roztocich vybranych cytostatik a jejich texturnim
charakteristikam.
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Texturni charakteristiky

Texturni charakteristiky ctyf sorbentt (Klinoptilolit,
Bentonit Bratiany, Lufa a Supersorbon) ziskané vySe po-
psanymi metodami jsou sumarizovany v tab. I. Srovnani
distribuci velikosti porGi vyhodnocenych ze zmeétenych
isoterem fyzikalni adsorpce dusiku a intruznich kiivek
rtutové porozimetrie je znazornéno na obr. 2 a 3. Fyzikalni
adsorpce dusiku u vzorku Lufy nebyla pro jeji nizky po-
vrch méfitelnd. Ze ziskanych dat je zfejmé, Ze dle textur-
nich vlastnosti nejvice ovliviiujicich sorpci, coz je speci-
ficky povrch i intruzni objem, vykazuje viditelné nejvyssi
hodnoty aktivni uhli, které ma také vysoké zastoupeni pori
o velikosti pod 10 nm i portt nad 100 nm usnadnujicich
pohyb molekul a tak i sorpci. U ostatnich studovanych
sorbentll vyrazné klesa specificky povrch i intruzni objem,
a to v poradi Bentonit, Kliniptilolit, Lufa. Nicméné oba
zminéné sorbenty mimo Lufy maji znacny podil porh
v oblasti 10 nm i tzv. transportnich port — v tomto piipadé
péry o velikosti nad 100 nm. Maly intruzni objem a speci-
ficky povrch ve srovnani s aktivnim uhlim je zptsoben
minimalnim zastoupenim mikropéra (pory o velikosti pod
2 nm).
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Obr. 2. Distribuce mesoport z adsorpéni vétve isotermy fyzi-
kalni adsorpce dusiku vSech vzorkii; — Supersorbon, — — —
Bentonit, **= Klinoptilolit
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Vysledky sorpce modelovych roztoka

Nejprve byly studovany sorpcni experimenty na mo-
delovych roztocich jednotlivych Pt sloucenin (karbo-
platiny, cisplatiny a oxaliplatiny). U realnych odpadnich
vod, které obsahuji mimo Pt sloucenin i dalsi sorbujici se

kapacita sorbentu a rychlost sorpce. Proto byly sorpéni
experimenty s modelovymi roztoky zaméfeny na kapacitu
a rychlost sorpce na jednotlivych sorbentech.

Vysledky sorpce karboplatiny na vSech testovanych
sorbentech jsou uvedeny na obr. 4. Je zifejmé, Ze sorpce
karboplatiny probiha pouze na aktivnim uhli Supersorbon,
a to s 95% ucinnosti v prubehu 5 hodin. Ostatnich testova-
né sorbenty vykazaly sorpéni aktivitu nizsi nez 5 %.

Dale byla ovétena reprodukovatelnost experimentt,
ktera je pro odstranéni karboplatiny z modelového roztoku
pfi pouziti aktivniho uhli Supersorbonu zobrazena na
obr. 5. Z obrazku je patrné, Ze experimentalni chyba sorp¢-
nich experimentt se pohybovala v oblasti do 10 % .

Vzhledem k tomu, ze 90 % platiny v roztoku karbo-
platiny bylo pfi pouziti Supersorbonu zachyceno
v pribéhu prvnich dvou hodin sorpce, byla zjiStovana
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Obr. 3. Distribuce velikosti péra vSech vzorki ze rtutové
porozimetrie; — Supersorbon, — — — Bentonit, ¢** Klinoptilolit,
—-— Lufa

Tabulka I

Texturni vlastnosti sorbentl

Vzorek SgeT Simeso Vmikro Intruzni objem  py.[gem™]  pyg[gem ] £
[m’g ] m’g']  [mm’g] [em’g '] []

Klinoptilolit 24 13,7 5,9 0,12 2,29 1,69 0,26

Bentonit 69 39,8 14,9 0,26 2,44 1,32 0,46

Lufa 1,1 - - 0,06 2,59 2,18 0,16

Supersorbon 1213 441,5 373,4 0,69 2,01 0,58 0,71
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Obr. 4. Casova zavislost relativni koncentrace platiny v roz- Obr. 5. Reprodukovatelnost — Relativni koncentrace platiny
toku karboplatiny pro jednotlivé sorbenty; e Supersorbon, (crel) V Case sorpce; o 1. experiment, m 2. experiment, ¢ 3. expe-
m Bentonit, ¢ Klinoptilolit, A Lufa riment
Tabulka II
Zivotnost Supersorbonu — relativni koncentrace platiny (ci) v &ase sorpce 0 a 6 hodin

Doba sorpce [h] Sorpce €.

1 2 3 4
0 1,00 1,00 1,00 1,00
6 0,08 0,17 0,15 0,18

zivotnost Supersorbonu pii opakované sorpci. Opakovana platinou, a to 2,5-6,5x. Oba zminované sorbenty dosahly
sorpce byla provedena celkem 4x, vzdy na stejném vzorku po 3, nebo 5 hodinach sorpce 100% ucinnosti, zatimco
Supersorbonu. Po kazdé sorpci byl sorbent zfiltrovan u Klinoptilolitu a Lufy byla zjisténa po 5 hodinach 30%
a susen na vzduchu za laboratorni teploty. Hmotnostni ucinnost.
ubytky sorbentu po kazdé sorpci byly zanedbatelné (do
3 hm.%). Z vysledkt uvedenych v tab. II je patrné, ze Su-
persorbon vykazoval i pti opakované sorpci vysokou akti-
vitu mezi 82-92 %, coz potvrdilo jeho vysokou zivotnost. 1 DL

Obr. 6 znazoriiuje Casovou zavislost sorpce platiny Cu \“-.._“
z modelového roztoku oxaliplatiny pro dva sorbenty; Su- 08 e
persorbon a Bentonit. Je zfejmy vyrazny rozdil v sorpéni Y ——
aktivit¢ a také kapacité obou sorbenti. U Bentonitu byla
nejvyssi dosazend sorpéni kapacita 20 %, a to i po 24 hodi- 08f
nach sorpce, zatimco u Supersorbonu bylo ve stejném
¢asovém intervalu dosazeno 95 % sorpce. 04r

Casové zéavislost relativni koncentrace cisplatiny pro
jednotlivé sorbenty je zobrazena na obr. 7. Vzhledem 02}
k velmi nizkym hodnotam koncentrace platiny v piivodnim &
roztoku cisplatiny, které byly zpusobeny jeji nizkou roz-
pustnosti, jsou na obrazku uvadény primérné vysledky 0'00 5 10 15 20 25
z tii opakovanych sorpénich testi. Navic jsou tato data Gas. h
zatizena vyrazn¢ vyS$si chybou analytického stanoveni.
Nicméné, i zde byl jako vysoce aktivni sorbent opét vy-
hodnocen Supersorbon, ale také Bentonit Brafiany, coz Obr. 6. Casova zavislost relativni koncentrace platiny (cre)
bylo zptisobeno niz§i pocatecni koncentraci cisplatiny v roztoku oxaliplatiny pro jednotlivé sorbenty; ® Supersorbon,
v modelovém roztoku ve srovnani s oxaliplatinou a karbo- m Bentonit
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koncentrace platiny

7. Casova zavislost relativni
v roztoku cisplatiny pro jednotlivé sorbenty; ® Supersorbon, m
Bentonit, ¢ Klinoptilolit, A Lufa

Obr.

Vysledky sorpce odpadni vody

Sorpéni experimenty byly provedeny s nepiecisténou
odpadni vodou, kterd mimo Pt sloucenin obsahovala také
kaly a dalsi latky. Vysledky sorpce platiny z roztoku real-
né odpadni vody jsou zobrazeny na obr. 8. Je zfejmé, ze ve
srovnani s modelovymi roztoky byla ucinnost sorpce vy-
razn€ nizsi, a to max 8 %. Takto nizka aktivita byla zpiso-
bena jednak zanaSenim pord sorbentd pritomnymi kaly
a Castecné i probihajici kompetitivni sorpci. Z téchto diivo-
di byl na Supersorbonu proveden experiment s ¢astecné
upravenou realnou odpadni vodou, kterd byla pfed vlastni
sorpci predcisténa na pisecném filtru o délce 5 cm.
Z obr. 8 je ziejmé, ze pii pouziti takto predCisténé vody
byla u€innost sorpce vyrazné vyssi, a to 43 %.

Zavér

Pro testy tykajici se ovéfeni sorpce cytostatik platino-
vé fady byly vybrany jako vhodné b&éZn&€ komercné do-
stupné sorbenty zeolit Klinoptilolit, jil Bentonit Branany,
ptda Lufa a aktivni uhli Supersorbon. Jako efektivni sor-
benty vhodné pro vSechna testovana cytostatika platinové
fady bylo vyhodnoceno aktivni uhli Supersorbon
a Bentonit Branany, to souvisi s jejich texturnimi vlast-
nostmi, jako je velky objem pori, vysoka porozita i speci-
ficky povrch. Sorpéni experimenty na modelovych rozto-
cich Pt sloucenin ukazaly, ze jednotliva testovana cytosta-
tika platinové fady vykazuji odliSnou sorpéni schopnost ve
vztahu k vybranému testovanému sorbentu, pfiemz ve
vSech pripadech vykézal nejvyssi ucinnost sorbent Super-
sorbon. Také byla prokazana vysoka sorpcni kapacita tes-
tovaného aktivniho uhli pii naslednych sorpénich experi-
mentech.
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Obr. 8. Relativni koncentrace platiny v roztoku odpadni vody
pro jednotlivé sorbenty; na pocatku (m) a po 6 h sorpce ();
sorpce odpadni vody po filtraci (m)

Pti testech s realnou odpadni vodou bylo zjisténo, ze
pritomnost kalu vyrazné snizuje sorpcni schopnost jakého-
koliv sorbentu. Také bylo prokdzano, ze prediazeni
i jednoduchého filtru (v testovaném piipadée pisku o délce
loze 5 cm) vyrazné zvysi sorpéni Géinnost diky zachyceni
kald. Z vysledkt dale vyplynulo, ze jednotliva cytostatika
s obsahem platiny by relativné dobfe mohla pronikat vrst-
vou zeolitového i1 bentonitového prirodniho sorbentu, coz
je dano iontovou podstatou testovanych cytostatik. Naopak
velmi dobré zadrzovaci schopnosti projevil Supersorbon,
kdy jeho sorp¢ni a texturni parametry zdsadni meérou
ovlivnily rychlost priniku sorbujicich se latek. Z téchto
dtivodi se jako optimalni jevi aplikace sendvi¢ovych ak-
tivnich vrstev, kterd by vyuzila riznych vlastnosti sorben-
ti. Lze konstatovat, ze ziskané vysledky maji zasadni vy-
znam, nebot’ umoznuji smetovat dalsi vyzkumné prace na
rozpracovani technologii na zadrZeni cytostatik platinové
fady obsazenych v odpadnich vodach, a to jiz pokud moz-
no co nejblize k mistu jejich vzniku.

Prdce byla podporena projektem Ministerstva prii-
myslu a obchodu CR FR-TI1/494 programu TIP ,, Vyzkum
technologii a metod odstranovani tezkych kovii platinové
skupiny z biologickych odpadii a moznosti jejich recykla-
ce* a projektem Interni grantové agentury Fakulty Zivotni-
ho prostiedi Ceské zemédélské unmiverzity v Praze
¢ 20154235 ,, Problematika odpadnich vod ze zdravotnic-
kych zarizeni a jejich vliv na Zivotni prostredi a zdravi
lidi “.
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Laboratorni pfistroje a postupy

Z. Wittlingerova®, M. Zimova®, A. Cidlinova’,
A. Petruzelkova®, M. Matéjkovéb, and O. Solcova®
(“ Faculty of Environmental Sciences, Czech University
of Life Sciences Prague, Prague; " Institute of Chemical
Process Fundamentals of the CAS, Prague): The Sorp-
tion of Platinum Group Cytostatics of Hospital
Wastewater

Sorption properties of selected sorbents suitable to
remove Platinum group cytostatics from hospital waste
water and from model solutions of selected Pt group cyto-
statics were evaluated. Suitable sorbents — Clinoptilolite,
Bentonite (Braniany, Czech Republic), Lufa and Supersor-
bon were selected for testing of Platinum cytostatics re-
moval by the process of sorption from contaminated waste
water. Supersorbon activated coal and Bentonite (Branany)
were evaluated as efficient sorbents suitable for all tested
Pt cytostatics, which probably relates to their structure —
the largest volume of pores, porosity and specific surface
area. During testing, it was found that Platinum com-
pounds precipitate out of the solutions, while this was in-
significant only for the Carboplatin solution. This reached
up to 85 % in several tests with Cisplatin and Oxaliplatin
solutions. It was shown that this phenomena occurs also in
case of the real hospital waste water.



