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Wptyw popularnych lekow przeciwbdlowych

na Wybrane parametry osadu cZzynnego

The influence of popular painkiller medications on selected
activated sludge parameters
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Streszczenie

Rosnace zapotrzebowanie na leki przeciwbdlowe powoduje takze wzrost obecnosci farmaceutykéw w catym $rodowisku, stwa-
rzajgc coraz wigksze zagrozenie. Jedng z gtéwnych drég rozpowszechniania sie mikrozanieczyszczen tego typu sg $cieki, a jako
pierwsze poddane wptywowi farmaceutykéw sg organizmy stanowigce biologiczng czes$é oczyszczalni $ciekéw — osadu czynnego.
W artykule przedstawiono badania nad wptywem trzech najpopularniejszych lekéw NLPZ zawierajgcych ibuprofen, paracetamol oraz
kwas acetylosalicylowy na aktywno$¢ osadu czynnego po 24 godz. kontaktu. Uzyskane wyniki wskazujg na duze zr6znicowanie od-
dziatywania badanych lekéw. Ibuprofen wptywat na ktaczki osadu czynnego poprzez zwiekszenie aglomeracji, podczas gdy parace-
tamol powodowat ich defragmentacje. Jednakze w obu przypadkach indeks osadu SVI zwiekszat sie nawet o 38%, podczas gdy dla
kwasu acetylosalicylowego zmniejszat sie 0 20%. Natomiast aktywnos¢ osadu mierzona testem aktywnosci enzymu dehydrogenazy
TTC zmniejszyta sie o ponad 80% w prébkach z paracetamolem, dla kwasu acetylosalicylowego nieznacznie wzrastata, podczas
gdy dla ibuprofenu, zwigkszata sie nawet dwukrotnie, co wskazuje, ze wptyw na osad czynny moze mie¢ nie tylko rodzaj substanc;ji
aktywnej, ale rowniez obecne w lekach substancje pomocnicze.
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Abstract

The increasing demand for pain medications is also increasing the presence of pharmaceuticals throughout the environment, posing an
increasing threat. One of the main sources of the spread of this type of micropollutant is sewage, and the first to be affected by pharma-
ceuticals are organisms that constitute the biological part of the sewage treatment plant — activated sludge. The article presents research
on the influence of the three most popular NSAIDs containing ibuprofen, paracetamol and acetylsalicylic acid on the activity of activated
sludge after 24 hours. contact. The obtained results indicate a very large differentiation of the impact of the tested drugs. Ibuprofen affected
the activated sludge flocs by increasing agglomeration, while paracetamol caused their defragmentation. However, in both cases the SVI
sediment index increased by up to 38%, while for acetylsalicylic acid it decreased by 20%. The activity of activated sludge measured by the
TTC dehydrogenase enzyme activity test decreased by more than 80% in samples with paracetamol, increased slightly for acetylsalicylic
acid, while for ibuprofen it increased even twofold, which indicates that not only the type of active substance but also the excipients present
in the drugs may have an influence on the activated sludge.

Wstep

Wzrost zapotrzebowania na leki przeciwbolowe dost¢pne bez
recepty (ang. OTC — Over-The-Counter), wynikajacy z ich po-
wszechnej dostgpnosci oraz procesu starzenia si¢ spoleczenstwa,
generuje coraz wigcej problemow zwiazanych z ich praktycznie
stalg wykrywalnoscia, juz nie tylko w wodach powierzchniowych,
ale rowniez w §rodowisku wod gruntowych [19]. Najczgsciej sto-
sowane farmaceutyki nalezg do grupy niesteroidowych lekow
przeciwzapalnych i przeciwbolowych (NLPZ), ktore w organizmie
czg$ciowo podlegaja przemianom metabolicznym i biotransforma-
cji, a w czescei sg wydalane w niezmienionej postaci (w zaleznosci
od rodzaju farmaceutyku od 10 do nawet 90%). Usuwane produkty
metabolizmu, ktore s3 zmieniong forma substancji czynnej leku,
moga w srodowisku ponownie przeksztatcic si¢ w forme aktywna.

Mozliwe jest rowniez utworzenie zwigzku nawet bardziej tok-
sycznego w stosunku do formy pierwotnej [3,13]. Prowadzone
w ostatnich latach na szeroka skal¢ w réznych krajach badania
wykazaty obecnos¢ ponad 80 réznych farmaceutykéw w $rodo-
wisku wodnym. Ich wystepowanie, nawet w niskich stgzeniach,
moze stanowi¢ zagrozenie dla organizméw zywych w zakresie
zaburzen endokrynologicznych, lekoopornosci, czy tez oddzia-
tywania toksycznego [6,21].

Jedna z gtdéwnych drog przedostawania si¢ mikrozanieczysz-
czen farmaceutycznych do $srodowiska sa odptywy z oczyszczalni
Sciekow miejskich. Aktualnie stosowane procesy oczyszczania
Sciekow umozliwiajg tylko czesciowe usunigcie mikrozanie-
czyszczen farmaceutycznych. Biologiczne oczyszczalnie $ciekow
w systemie osadu czynnego sa przede wszystkim zaprojektowane
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do usuwania tatwo degradowalnych substancji organicznych,
podczas gdy rozktad bardziej ztozonych zwigzkéw organicz-
nych jest zwykle ograniczony. Systemy doczyszczajace $cieki
miejskie (IV stopien oczyszczania) beda musialy powstawac
ze wzgledu na nowg dyrektywe Sciekowa UE, ale aktualnie sa
juz one czesto na etapie badan. Przyktadem jest oczyszczalnia
Sciekow w Jaworznie z instalacja testujaca usuwanie farmaceu-
tykow w procesach fizykochemicznych [18,12]. W systemach
biologicznego oczyszczania Sciekow niektore farmaceutyki moga
by¢ kumulowane w osadzie, a inne metabolizowane do bardziej
hydrofilowych, ale ciggle trwatych form, ktére w konsekwencji
odprowadzane do wod powierzchniowych wykrywane sa w nich
w stezeniach od ng/l do mg/1 [11]. Zakres i charakter przemian
farmaceutykow zachodzacych w systemie osadu czynnego zalezy
od sktadu oraz rodzaju leku. Niektére substancje farmakolo-
giczne sg tatwo biodegradowalne, inne dopiero pod wptywem
dziatalnos$ci mikroorganizméw (biodegradacja, biosorpcja, hy-
droliza) moga sta¢ si¢ bardziej podatne na rozktad, natomiast sa
tez w $ciekach substancje na tyle trwatle, ze nie ulegaja przemia-
nom biochemicznym i doptywaja ze $ciekami oczyszczonymi do
odbiornika [7,14].

Niesteroidowe leki przeciwzapalne sg substancjami, ktore nie
zostaja catkowicie usunigte, zar6wno podczas oczyszczania $cie-
kow, jak 1 w procesach samooczyszczania wod. Jako substancje
biologicznie czynne moga stanowi¢ realne zagrozenie dla organi-
zmow wodnych [11,15]. NLPZ charakteryzuja si¢ r6zng struktura
chemiczng, ale o podobnym mechanizmie dzialania: przeciwza-
palnym, przeciwgoraczkowym i przeciwbélowym. Gléwnymi
przedstawicielami tych lekow sa m.in. diklofenak, ibuprofen, para-
cetamol, kwas salicylowy, ktore w srodowisku wodnym wystepuja
w najwickszych stezeniach [3,5,14].

Ibuprofen jest jednym z najpopularniejszych, ze wzgledu na
ograniczone dziatania niepozadane i trzecim najczgsciej przyj-
mowanym lekiem na §wiecie. Jest rowniez jednym z najcze¢sciej
analizowanym w $ciekach farmaceutykiem [1,15,19]. Jego stgze-
nie w $ciekach jest najwyzsze wsérod lekow nalezacych do grupy
srodkéw przeciwbolowych, co jest zwigzane z tym, ze jedynie
5-15% spozywanego leku moze by¢ metabolizowane przez ludzi
lub zwierzgta, a pozostata ilo$¢ jest wydalana z organizmu. Ana-
lizy dotyczace usuwania ibuprofenu w oczyszczalniach $ciekow
miejskich wskazuja poziom skutecznosci rzedu 37-59% [3]. Stad
tez lek ten jest czesto wykrywany w $ciekach oczyszczonych w za-
kresie stgzen 0 —1673 pg/l [9]. Poniewaz ibuprofen ma charakter
lipofilowy, moze przenika¢ przez blony biologiczne, stad jego
dtugoterminowy wpltyw na organizmy zywe moze powodowaé
roznorodne zmiany o charakterze przewlektym [4]. Jego obecnosé
w srodowisku wodnym moze powodowac zaburzenia endokryno-
logiczne i rozrodcze u zwierzat wodnych. Badania wykazaty row-
niez, ze ibuprofen wptywa na biomase¢ osadu czynnego, zmniej-
szajac pobor tlenu oraz wigzanie pozakomoérkowych substancji
polimerowych [10]. W przypadku kwasu acetylosalicylowego,
wskazywanego jako zwigzek bezpieczny i tatwo ulegajacy degra-
dacji, przy stezeniu 180 mg/1 ,obserwowano wystapienie zaburzen
w rozrodczo$ci rozwielitki i wio$larki [15]. Z kolei paracetamol
okazat si¢ bioakumulacyjny w organizmach wodnych, wywotujac
zaburzenia rozrodcze i neurotoksyczne [5].

Ibuprofen, jak rowniez paracetamol, sa farmaceutykami zwykle
odpornymi na hydroliz¢. Podstawowym mechanizmem usuwania
ibuprofenu moze by¢ biodegradacja i biosorpcja. Paracetamol
jest gtownie rozktadany biologicznie lub w procesie sorpcji oraz
biodegradacji osadem czynnym. Badania wykazuja mozliwo$¢
ich usuwania ze skuteczno$cia na poziomie 66% i 34% [7]. Tok-
sycznos$¢ niesteroidowych lekow przeciwzapalnych ro$nie jednak
w mieszaninach z innymi substancjami leczniczymi. Przyktadowo
ibuprofen z kwasem acetylosalicylowym, naproksenem i diklofe-
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nakim odznacza si¢ duzo wigksza toksycznoscia, co wykazano
w badaniach nad Daphniamagna (rozwielitki), niz przy wyste-
powaniu samodzielnym [19].

Scieki miejskie stanowig bardzo réznorodng matryce zwigz-
kéw organicznych, nieorganicznych, wsérod ktorych wystepuje
w réznym stgzeniu szeroka paleta mikrozanieczyszczen. Obecnosé
substancji, ktore mogg mie¢ dziatanie hamujace na procesy bioche-
miczne lub tez toksyczne, w stosunku do mikroorganizméw osadu
czynnego, bedg wptywaty na efektywno$¢ pracy biologicznej
oczyszczalni $ciekow [2]. Aktywnos¢ biologiczna osadu czyn-
nego, stanowiagcy swoisty ekosystem mikrobiologiczny, bazuje
na dziataniu mikroorganizmoéow skupionych w forme¢ ktaczkow.
Degradacja i usuwanie zanieczyszczen organicznych to przede
wszystkim funkcjonowanie réznorodnosci enzyméw mikrobio-
logicznych, na ktérych aktywno$¢ moga mie¢ wptyw czynniki
srodowiskowe — takze farmaceutyki, a w rezultacie decydujac
o jakosci $ciekow oczyszczonych [4,7].

Do oceny aktywnosci mikrobiologicznej w procesach oczysz-
czania $ciekdéw moga by¢ stosowane rézne metody, takie jak
szybkos$¢ pobierania tlenu (OUR), adenozynotrifosforan (ATP),
dinukleotyd nikotynoamidoadeninowy (NADH) oraz aktywnos¢
dehydrogenazy (DHA), ktdra jest enzymem biorgcym udziat
w wielu reakcjach metabolicznych oczyszczania $ciekow. Test
aktywnosci tego enzymu (TTC) wykorzystuje si¢ czesto do oceny
stanu metabolicznego osadu czynnego, jego aktywnosci bioche-
micznej w zakresie rozktadu zwigzkéw organicznych zawartych
w $ciekach [7,16]. Jest on szczegblnie przydatny w kontroli prze-
biegu oczyszczania $ciekow w obecnosci inhibitorow reakcji
biochemicznych, czy tez zwiazkow toksycznych, obnizajacych
aktywnosci dehydrogenaz osadu czynnego [20].

Pomimo, iz st¢zenia farmaceutykéw w srodowisku wodnym
i §ciekach sa czgsto nizsze od wskaznikow toksycznosci ostrej, to
nalezy zwrodci¢ uwage na zjawisko tzw. oddziatywania subtelnego
[14]. Sa to dlugofalowe zmiany, czesto zachodzace w sposob nie-
pozorny, ale prowadzace do utrwalania w kolejnych pokoleniach
organizmow trwatych i nieodwracalnych zmian. Zaréwno u wielu
gatunkow, ktorych srodowiskiem sa wody powierzchniowe, jak
réwniez w biocenozie osadu czynnego, bedacym w oczyszczalni
$ciekdw systemem, gdzie dynamika procesow biologicznych jest
nieporownywalnie wigksza.

W niniejszym artykule przedstawiono wyniki badan labora-
toryjnych bezposredniego wptywu na parametry osadu czynne-
go trzech farmaceutykow z grupy OTC, zawierajacych w swoim
sktadzie substancje czynne: ibuprofen, paracetamol oraz kwas
acetylosalicylowy.

Metodyka badan

Charakterystyka farmaceutykéw

W badaniach zastosowano trzy popularne, ogélnodostepne bez
recepty leki, stosowane w réznego rodzaju pochodzenia bolach,
zawierajace w swoim skladzie substancj¢ czynna: Paracetamol
(P) — o dziataniu przeciwbolowym i przeciwgoragczkowym, Ibupro-
fen (IB) oraz kwas acetylosalicylowy (A) — przeciwbdlowe, prze-
ciwgoraczkowe oraz przeciwzapalne. Dla kazdego farmaceutyku
okreslono zawarto$¢ substancji czynnej w 1g leku (P — 90,5%;
1B — 38,6%; A — 61%), nastgpnie zmielono je do postaci proszku
i w takiej formie dozowano.

Osad czynny

Osad czynny zostal pobrany z ostatniej komory biologiczne;j
(napowietrzania) miejskiej oczyszczalni $ciekdw m. Koszalina.
Obiekt ten pracuje w systemie mechaniczno-biologicznym z wy-
sokoefektywnym usuwaniem azotu i fosforu w uktadzie komor
beztlenowych, anoksycznych oraz tlenowych (zmodyfikowany
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A,0). Po przywiezieniu do laboratorium osad odwirowano (5 min,
800 obr/min), nastepnie uzupetniono $ciekami oczyszczonymi do
zalozonego poziomu stezenia osadu — ok 2 g/l.

Procedura badan

Badania prowadzono w kolbach stozkowych o pojemnosci 250
ml, do ktérych w pierwszej kolejnosci wlewano po 50 ml §ciekow,
nastgpnie dodawano nawazki farmaceutykéw w przeliczeniu na
dawke substancji czynnej: 100, 250 i 500 mg/1 (dawki na masg¢
osadu dla obu serii wyniosty: D-1 = 48,5 — 46,7 mg/g_,, D-2 =
121,4-116,8 mg/g ,, D-3 = 242,7 — 233,6 mg/g,,) i mieszano w celu
ich rozpuszczenia. Kolby uzupetniano nastgpnie przygotowana
zawiesing osadu czynnego (100 ml) i mieszano na wytrzasarce (150
rpm) przez 24 godziny. Po zadanym czasie reakcji analizowano
zawiesing osadu czynny. Badania prowadzono w temperaturze
pokojowej 19-20°C.

Analityka

W badaniach wykonano analizy $ciek6w po przesaczeniu osadu
czynnego (saczki Srednie) w zakresie temperatury, pH, przewod-
nos$ci wlasciwej miernikiem wielofunkcyjnym CX-505 Elmetron
oraz analizy osadu czynnego: st¢zenie osadu, indeks objetoscio-
wy osadu (SVI), badania mikroskopowe osadu czynnego (Motic
BA310 LED opticalmocroskope) oraz test kuwetowy aktywnosci
enzymatycznej osadu czynnego LCK318 (TTC-SA) firmy Hach
Lange, z chlorkiem 2,3,5-trifenylotetrazoilowym (TTC), bazujacy
na aktywnos$ci enzymu dehydrogenazy. Pomiar przeprowadzo-
no na spektrofotometrze UV-VIS DR5000 Hach Lange. Wynik
aktywnosci osadu podano w pg formazanu na mg masy osadu.
Procentowy spadek aktywnos$ci dehydrogenaz (% stopien inhibicji
1,5) wyznaczono na podstawie wzoru (1) [12].
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AD,—aktywnos¢ dehydrogenaz bez dodatku farmaceutyku, pgTF/
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AD,— aktywno$¢ dehydrogenaz osadu czynnego w obecnosci far-
maceutyku, ugTF/mg
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Wyniki badan

Zastosowane w badaniach farmaceutyki charakteryzujg si¢
réznorodnym sktadem chemicznym, nie tylko ze wzgledu na za-
stosowana substancje czynna, ale rowniez substancje pomocnicze
obecne w sktadzie leku. I1o$¢ dodatkow stanowita od 9,5% masy
leku (oznaczonego jako P, gdzie substancjg czynng jest paraceta-
mol), 39% w przypadku leku z kwasem acetylosalicylowym (A)
oraz az do 61,4% dla leku zawierajacego ibuprofen (IB). W zalez-
nosci od rodzaju leku, substancje te to m.in. skrobia kukurydziana,
celuloza, wosk Carnauba, guma Guar, talk, sacharoza, kaolin,
cukier, weglan wapnia, krzemionka koloidalna uwodniona, olej
ro$linny utwardzony, makrogol, powidon itp.

Nie tylko sama substancja czynna, ale rowniez substancje po-
mocnicze — ich rodzaj i ilo$¢, moga w pewnym stopniu ksztattowaé
charakterystyke fizyczno-chemiczng $ciekéw, a tym samym mie¢
wplyw na aktywno$¢ osadu czynnego. Dlatego tez wykonano
podstawowa analizg roztworu (pH oraz przewodno$é wt.), przy-
gotowanego na bazie wody destylowanej oraz rozpuszczonych
dawkach substancji czynnych: 100, 250 i 500 mg/l. Uzyskano
wyniki wskazujgce na znaczne réznice pomigdzy poszczegdlny-
mi farmaceutykami (rys.1A-B). W stosunku do probki kontrolnej
(woda destylowana, ktora charakteryzuje si¢ brakiem wtasciwosci
buforowych) probka P lekko zwigkszata wartos¢ pH z 5,4 do 6,
w probee IB obserwowano niewielki spadek wartosci parametru
do 4,5-5, natomiast w przypadku probki A nastapilo znaczace za-
kwaszenie roztworu (glowny sktadnik to kwas acetylosalicylowy)
do poziomu pH= 3,2 dla najwigkszej dawki. Charakterystyczny
trend zmian wartosci pH korelowal ze zmianami przewodno$ci
elektrycznej wlasciwej, bedacej miarag zawartosci zwiazkow mi-
neralnych. Dla probki z kwasem acetylosalicylowym (A) obser-
wowano najwigkszy, ponad 100-krotny wzrost wartosci parametru
w stosunku do probki kontrolnej przy najwigkszej dawce D,. Dla
probki IB, gdzie notowano najwickszy udziat substancji pomoc-
niczych, wzrost wynidst 21-krotnos¢ probki kontrolnej, natomiast
najmniejsze 2-krotne zwigkszenie wartosci przewodnosci noto-
wano dla probki P (najmniejsza ilo$¢ substancji pomocniczych
w leku). Poszczegblne probki roznity si¢ rozpuszczalnoscia danego
farmaceutyku w wodzie. Prébka P wykazywata bardzo dobra
rozpuszczalno$é, probka IB tworzyta metna, bialawa zawiesing,
z kolei probka A rozpuszczala si¢ najdtuze;.
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Rys.1A-B. Wplyw dawki wybranych farmaceutykow na jakos¢ wody destylowanej. Dawka substancji czynnej: D,=100, D,=250 i D;=500 mg/I. Oznaczenia: 0 — préba

kontrolna, IB - ibuprofen, P — paracetamol, A — kwas acetylosalicylowy.

Fig.1A-B. The effect of the dose of selected pharmaceuticals on the quality of distilled water. Dose of the active substance of the drug: D,=100, D,=250 i D;=500 mg/I.
Symbols: 0 — control sample, IB — ibuprofen, P — paracetamol, A — acetylsalicylic acid.
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Tabela 1. Zestawienie wynikéw badari wptywu dawki i rodzaju farmaceutykéw na parametry osadu czynnego po 24 godz. kontakcie (I-1l seria). Dawka substancji
czynnej: D-1=100; D-2=250; D-3=500 mg/Il. Oznaczenia: 0 — préba kontrolna, IB — ibuprofen, P — paracetamol, A — kwas acetylosalicylowy

Table 1. Summary of test results of the effect of dose and type of pharmaceuticals on activated sludge parameters after 24 hours of contact (I-1l series). Active
substance dose: D-1=100; D-2=250; D-3=500 mg/|. Designations: 0 — control sample, IB — ibuprofen, P — paracetamol, A — acetylsalicylic acid

Probki
Oznaczenie 1B P A
° D-1 D-2 D-3 D-1 D-2 D-3 D-1 D-2 D-3

Seria |
pH 7,99 8,17 8,01 7,80 8,03 7,94 8,10 8,16 7.89 7,80
Przewodno$¢ wt., mS/cm 1,161 1,151 1,144 1,137 1177 1,190 1176 1,160 1,156, 1,164
Stezenie osadu, g/I 2,06
SVI, g/cm?® 102 116 121 136 116 121 126 116 112 107
TTC-SA, pg/mg 84 11,6 13,9 17,9 0,97 117 1,3 10,8 11,5 9,7

Seria ll
pH 8,30 8,34 8,13 7,97 8,30 8,25 8,35 8,34 8,15 8,00
Przewodnos¢ wt., mS/cm 1,149 1,141 1,130 1,126 1,159 1,165 1,158 1,146 1,145 1,142
Stezenie osadu, g/I 2,14
SVI, g/cm?® 129 133 140 147 150 164 178 126 121 103
TTC-SA, pg/mg 6,4 9,9 10,8 12,1 0,9 1,1 10 9,7 11,4 10,4

Wptyw farmaceutykéw na osad czynn
Py y ynny IB i A oraz stabilno$¢ parametru dla probki P. Ograniczony efekt

W badaniach wykorzystano zawiesing osadu czynnego i §cie-  zmian po dozowaniu farmaceutykéw wynikat glownie z potencjatu
kow oczyszczonych. Dzigki temu ograniczono dostgp do innych  $ciekow, jak i samego osadu czynnego do buforowania roztwordw.
substratow, niz wlasna komorka oraz dozowane farmaceutyki.  Dzigki temu w obu seriach pH wszystkich probek utrzymywato
Przeprowadzono dwie niezalezne serie badan w tygodniowym  si¢ w zakresie wartosci 7,8 — 8,3. Natomiast w przypadku prze-
odstepie czasowym (dwukrotny pobor osadu czynnego), a wyniki ~ wodnos$ci wt. w zakresie 1,126 — 1,190 ms/cm, nie odbiegajac tym
przedstawiono w tab.1. Zweryfikowano wyniki uzyskane w bada- ~ samym poziomem wartosci od probki kontrolnej (samej zawiesiny
niach na wodzie destylowanej dla pH i przewodno$ci wi. W §ro-  osadu czynnego bez farmaceutykow).
dowisku osadu czynnego i $ciekdw oczyszczonych oddziatywanie Analiza osadu czynnego, czyli zastosowany w badaniach test
dozowanych farmaceutykéw w tym zakresie zostalo w duzym  aktywnosci osadu TTC-SA oraz indeksu objetosci osadu SVI,
stopniu zniwelowane. Mimo tego, notowano podobny trend zmian, =~ wykazata do§¢ réznorodne oddziatywanie poszczego6lnych farma-
jaki obserwowano w badaniach samych farmaceutykow w wodzie  ceutykow na zmiany warto$ci parametrow (rys.2A-B). Najwigksza
destylowanej — obnizenie pH wraz ze wzrostem dawki dla probek ~ zmiang obserwowano dla probek P, dla ktorych aktywno$¢ osadu
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Rys.2A-B. Wptyw dawki i rodzaju farmaceutykow na parametry osadu czynnego (aktywnos$é osadu TTC-SA oraz indeks SVI) po 24 godz. kontaktu w warunkach tlenowych.
Dawka substancji czynnej: D-1=100; D-2=250; D-3=500 mg/I. Zestawione wyniki z dwdch niezaleznych serii badari. Oznaczenia: 0 — préba kontrolna, IB — ibuprofen, P —
paracetamol, A — kwas acetylosalicylowy.

Fig.2A-B. Effect of dose and type of pharmaceuticals on activated sludge parameters (sludge activity TTC-SA and SVI index) after 24 h of contact in aerobic conditions.
Active substance dose: D-1=100; D-2=250; D-3=500 mg/I. Compiled results from two independent test series. Designations: 0 — control sample, IB - ibuprofen, P — parac-
etamol, A — acetylsalicylic acid.
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Fot.1. Wyniki badari mikroskopowych osadu czynnego po 24 godz. kontakcie z farmaceutykami. Oznaczenia: 0 — préba kontrolna, IB — ibuprofen, P — paracetamol, A -
kwas acetylosalicylowy. Fotografie zrobione dla osadu czynnego zateZzonego po sedymentacji, dawka substancji czynnej D-3 = 500 mg/I. Powiekszenie 4x i 10x.

Photo 1. Results of microscopic examination of activated sludge after 24 hours of contact with pharmaceuticals. Designations: 0 — control sample, IB — ibuprofen, P —
paracetamol, A — acetylsalicylic acid. Photographs taken for concentrated activated sludge after sedimentation, active substance dose D-3 = 500 mg/I. Magnification 4x

and 10x.

obnizyla si¢ do poziomu 0,9-1,3 ngTF/mg, wykazujac silne ogra-
niczenie aktywnos$ci enzymatycznej osadu. Procentowy spadek
aktywnosci dehydrogenaz (stopien inhibicji) wywotany przez
paracetamol ,wyniost dla obu serii i praktycznie od pierwszej
dawki 84 — 88% i tylko dla tego farmaceutyku uzyskano taki
efekt. W przypadku kwasu acetylosalicylowego (A) notowano
nieznaczny wzrost aktywnosci dehydrogenaz w stosunku do prob-
ki kontrolnej, natomiast dla ibuprofenu (IB) uzyskano w obu
seriach rosnacy trend od 8,4 do 17,9 ugTF mg wraz ze wzrostem
dawki farmaceutyku (dla I serii). To szczego6lne zachowanie osadu
czynnego mogto wynika¢ z duzego udziatu w leku z ibuprofe-
nem substancji pomocniczych (61,4% masy leku), wérod ktorych
obecne sktadniki mogty stanowi¢ dla mikroorganizméw osadu
czynnego odzywcze substraty, powodujace wzrost jego aktyw-
no$ci enzymatyczne;j.

Brak innego zrodta wegla mogt spowodowac wérod mikroor-
ganizméw rowniez modyfikacj¢ ich proceséw metabolicznych
i dostosowania do pobierania innych obecnych w lekach substan-
cji, jak rowniez samego ibuprofenu, aktywnie uczestniczac w jego
degradacji [22]. Badania innych autorow wykazaty, ze w systemie
osadu czynnego jest mozliwe skuteczne wyeliminowanie ostrej
toksycznosci IB i jego produktow biotransformacji, ale niestety
przy potencjalnej mozliwosci zachowania przewleklej toksycz-
nos$ci farmaceutyku dla organizméw [9]. Inne wyniki wykazaty,
ze bakterie osadu czynnego maja zdolno$¢ tolerowania stresu
oksydacyjnego (wzrost aktywno$¢ tych enzyméw w przypadku
obecnosci niesteroidowych lekow przeciwzapalnych), w wyniku
aktywacji uktadu antyoksydacyjnego w warunkach ciagtego do-
pltywu IB [2]. Jednakze dtugotrwate narazenie osadu czynnego
na obecnos$¢ IB i jego usuwanie przez mikroorganizmy moze
skutkowa¢ obnizeniem wydajnos$ci biologicznego oczyszczania
$ciekow, jak rowniez generowaniem toksycznych produktéw po-
$rednich [8,9]. Przyktadem moga by¢ uhydroksylowane pochodne
powstajace podczas mikrobiologicznej degradacji NLPZ, charak-
teryzujace si¢ nierzadko wigksza toksyczno$cia niz zwigzki ma-
cierzyste, jak 4-aminofenol powstajacy w wyniku biodegradacji
paracetamolu [23].

Dawkowanie farmaceutykow do zawiesiny osadu czynnego
wplywalo rowniez na zmiany charakterystyki sedymentacyjnej

24

osadu czynnego, mierzonej indeksem SVI. Dla probek z kwa-
sem acetylosalicylowym (A) w I serii notowano bardzo niewielki
wzrost warto§ci parametru, natomiast w I serii widoczny jest jej
spadek wraz z dawka, nawet 0 20% w stosunku do proby kontrol-
nej. Natomiast w przypadku probek z IB oraz P notowano wzrost
indeksu SVI wraz ze wzrostem dawki leku. W zalezno$ci od serii
i dawki farmaceutyku wzrost indeksu dla IB wyniost od 3 do 33%,
natomiast dla P warto$¢ wzrastata od 14 do 38% (rys.2B). Ana-
liza mikroskopowa ktaczkéw osadu czynnego (fot.1) wykazata,
ze osad w probkach P jest wyraznie zdeflokulowany, ktaczki sg
bardziej rozdrobnione, mniej spoiste, co utrudniato efektywna
sedymentacj¢ (nie stwierdzono rowniez zadnych charakterystycz-
nych organizméw zywych, w przeciwienstwie do pozostatych
farmaceutykow — obecne gltéwnie orzgski wolnoptywajace oraz
osiadte). Natomiast probka osadu czynnego z IB wykazywata
ktaczki bardziej zaglomeryzowane, rozbudowane, rozgatezione,
ale tez ostatecznie utrudniajace skuteczng opadalnos$¢ osadu i jego
zageszcezanie. Rowniez literatura wykazuje wptyw IB na stabe
osiadanie osadu, a takze stymulowanie wydzielania nadmiaru
pozakomodrkowych substancji polimerycznych (EPS), ktére po-
wodowaty wrecz pecznienie osadu w komorach biologicznych [9].
Badania ilo$ciowej analizy obrazu osadu czynnego QIA (Quanti-
tative Image Analysis) potwierdzity, ze farmaceutyk ten sprzyja
wzrostowi zagregowanej biomasy [17].

Whioski

Przeprowadzone badania wykazaty, ze sposrod trzech naj-
bardziej popularnych substancji czynnych uzywanych w lekach
przeciwbolowych, jedynie paracetamol generowat najbardziej ne-
gatywne skutki dla aktywnosci osadu czynnego. Wykazat ponad
80% stopien inhibicji aktywnosci enzymatycznej, zdezaktywowat
organizmy wyzsze, jak rowniez wplynat na podwyzszenie indek-
su osadu SVI poprzez deflokulacje ktaczkéw osadu czynnego.
Jednoczesnie farmaceutyk ten zawieral najmniej substancji do-
datkowych oraz nie wptywat istotnie na zmiany pH i przewodno-
$ci wlasciwej. Z kolei ibuprofen spowodowat dwukrotny wzrost
aktywnosci dehydrogenazy, zwickszong aglomeracje ktaczkow,
ale przez to rowniez wzrost indeksu osadu o0 >30%. Mogto to by¢

GAZ, WODA | TECHNIKA SANITARNA = GRUDZIEN 2024



efektem dos¢ duzego, ponad 60% udziatu substancji pomocniczych
w masie leku, ktore mogly stanowi¢ dla mikroorganizméw osa-
du czynnego zrodlo substratéw, niwelujac ewentualne dziatanie
substancji aktywnej. Pomimo, iz sam farmaceutyk generowat
znaczny wzrost przewodnosci wlasciwej oraz niewielka zmiang
pH, w kontakcie z osadem czynnym nastgpowato buforowanie
tego oddzialywania. Efekt ten obserwowano dla wszystkich pro-
bek farmaceutykow. Kwas acetylkosalicylowy, jako trzeci za-
stosowany farmaceutyk, charakteryzowal si¢ najwigksza iloscia
zwiazkow mineralnych mierzonych przewodno$cia wlasciwa (przy
39% udziatlu substancji dodatkowych w masie leku), wykazywat
réwniez wyrazny kwasny charakter substancji, ale nie wplywat
istotnie na aktywnos$¢ dehydrogenaz, natomiast obnizat warto$¢
indeksu osadu 0 20%.
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