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fibrowy, ibuprofen, kwas sali-
cylowy, allupurinol, paraceta-
mol, gemfibrozil, fenoprofen, 
amitryptylina,  metoprolol, 
naproxen, kwas mefenamo-
wy, ketoprofen, karbamaze-
pina, diklofenak, fenofibrat), 
należących do różnych klas 
terapeutycznych,  zostało 
oznaczonych w glebach z ob-
szarów rolniczych. Zoptyma-
lizowano metodę opartą na 
ekstrakcji wspomaganej ultra-
dźwiękami, a końcową analizę 
prowadzono z wykorzysta-
niem chromatografii gazowej 
ze spektrometrią mas (GC-
-MS).  Wszystkie  oznaczenia 
były wykonywane z użyciem 
jonizacji elektronowej oraz 
metody SIM, a rozdział związ-
ków odbywał się na kolumnie 
kapilarnej z fazą stacjonarną 
niepolarną 5% fenylopolisi-
loksanem. Przed oznaczaniem 
związków farmaceutycznych 
w układzie GC-MS zostały one 
poddane reakcji derywatyza-
cji z wykorzystaniem odczyn-
nika derywatyzującego MTB-
STFA z  dodatkiem TBDMCS 
jako  katalizatora.  Odzyski 
analitów z próbek gleb, do 
których przed analizą dodano 
znane ilości wzorców, kształtu-
jące się na poziomie od 80 do 
110% (z wyjątkiem allupurino-
lu, dla którego odzysk był bli-
ski 50%), wskazują na wysoką 

od pory roku, związku i miej-
sca pobierania próbek, nato-
miast stężenia w odpływach 
z oczyszczalni ścieków były 
na poziomie 4-3260 ng/L. Me-
toda zaproponowana i  zop-
tymalizowana przez autorów 
umożliwia szybką, łatwą i sku-
teczną analizę próbek wody, 
zarówno  wody  powierzch-
niowej jak i ścieków pod ką-
tem obecności większej ilości 
związków farmaceutycznych 
w szerokim zakresie stę-
żeń [27].
Większość badań, mających 
na celu oznaczanie farmaceu-
tyków w środowisku, skupia 
się głównie na ich analizie 
w próbkach wody, w związ-
ku z polarnym charakterem 
większości związków farma-
ceutycznych  oraz  głównym 
sposobem  przedostawania 
się tych substancji do środo-
wiska poprzez odpływy ście-
ków oczyszczonych do wód 
powierzchniowych. Pomimo 
faktu, iż większość farma-
ceutyków jest rozpuszczalna 
w wodzie i biodegradowalna, 
wiele z tych związków charak-
teryzuje się wysokim współ-
czynnikiem log Kow, dzięki 
czemu wykazuje wysokie po-
winowactwo do gleb czy osa-
dów. Piętnaście szeroko roz-
powszechnionych związków 
farmaceutycznych (kwas klo-

naproxen, aspiryna, kofeina, 
ketoprofen) w próbkach wody 
powierzchniowej i ściekach 
z  wykorzystaniem  ekstrak-
cji SPE oraz analizy GC-MS. 
Związki o charakterze kwa-
sowym (aspiryna, ibuprofen, 
diklofenak, naproxen, gemfi-
brozil i kwas klofibrowy) zo-
stały poddane derywatyzacji 
z użyciem odczynnika MSTFA 
przed dozowaniem do układu 
GC-MS. Do analizy związków 
farmaceutycznych  wykorzy-
stano jonizację elektronową 
(EI) i monitorowanie wybra-
nych jonów (SIM), a rozdział 
chromatograficzny  został 
zoptymalizowany przy zasto-
sowaniu kolumny kapilarnej 
pokrytej 5% difenylo-95% di-
metylopolisiloksanem. Zasto-
sowano wzorce wewnętrzne 
pyren oraz 1-hydroksypyren, 
odpowiednio dla związków 
o charakterze obojętnym oraz 
kwaśnym. Dla większości ba-
danych farmaceutyków, od-
zysk mieścił się w granicach 
53 do 99%, zmienność dla ca-
łej procedury kształtowała się 
poniżej 15%, a granica detek-
cji wyniosła od 0,4 do 2,5 ng/L 
w zależności od analizowa-
nego związku. W większości 
badanych  wód  powierzch-
niowych,  poziomy  stężeń 
kształtowały się w zakresie od 
2 do 600 ng/L, w zależności 

Oznaczanie farmaceutyków 
w środowisku
Jak już wcześniej wspomniano 
końcowe oznaczenia związ-
ków farmaceutycznych kon-
centrują się głównie na wy-
korzystaniu  dwóch  technik 
chromatograficznych: chroma-
tografii cieczowej sprzężonej 
ze spektrometrią mas (LC-MS) 
lub tandemową spektrometrią 
mas (LC-MS/MS) oraz na chro-
matografii gazowej sprzężonej 
ze spektrometrią mas (GC-MS) 
lub tandemową spektrometria 
mas (GC-MS/MS). W związku 
z ogromną liczbą dostępnych 
farmaceutyków,  w  dalszej 
części skupiono się na tych 
najbardziej rozpowszechnio-
nych i najczęściej występują-
cych w  środowisku – diklo-
fenak, ibuprofen i naproxen 
jako  przedstawiciele  leków 
przeciwzapalnych i przeciw-
bólowych oraz trimetoprim 
i sulfametoksazol jako główne 
antybiotyki.

a)  Techniki chromatograficz-
ne oparte na wykorzystaniu 
GC-MS 
Głównym celem badań prze-
prowadzonych  przez  Anne 
Togola i Hélène Budzinski 
była  optymalizacja  meto-
dy  analitycznej  oznaczania 
związków farmaceutycznych 
(m.in. diklofenak, ibuprofen, 
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stałe 9 metodą negatywnej 
jonizacji. Do symultanicznego 
chromatograficznego rozdzia-
łu analitów zjonizowanych po-
zytywnie i negatywnie, użyto 
fazy ruchomej zawierającej 
zarówno 0,1 mM NH4Ac jak 
i 0,01% HCOOH. Szczególną 
uwagę poświęcono popraw-
nemu oznaczeniu ilościowe-
mu analitów, które stwarza 
wiele problemów, szczególnie 
w ściekach, w związku z obec-
nością związków, które są 
ekstrahowane łącznie z ana-
lizowanymi i mogą powodo-
wać powstawanie dotkliwego 
efektu matrycy. 12 wzorców 
wewnętrznych znakowanych 
izotopowo zostało użytych 
w  celu skorygowania niepo-
żądanych efektów oznaczania 
47 wybranych farmaceutyków 
w  ściekach  oczyszczonych. 
Stwierdzono,  iż  prawidło-
wa korekcja we wszystkich 
próbkach jest możliwa jedy-
nie wtedy, gdy dany wzorzec 
wewnętrzny  znaczony  izo-
topowo jest używany tylko 
i wyłącznie dla odpowiada-
jącego mu analitu. Wartości 
odzysków, otrzymane na pod-
stawie przeprowadzenia ana-
liz wód powierzchniowych 
i ścieków z dodanymi do nich 
znanymi ilościami wzorców 
badanych farmaceutyków, są 
uznawane za satysfakcjonują-
ce i mieszczą się w zakresie od 
70 do 120% [25].
Metoda analityczna symulta-
nicznego oznaczania 25 wy-
branych farmaceutyków (m.in. 
antybiotyki-ampicylina, amok-
sycylina,  sulfametoksazol, 
trimetoprim,  erytromycyna, 
azytromycyna;  benzodiazepi-
ny – diazepam, bromazepam, 
lorazepam; związki antyepi-
leptyczne – karbamazepina; 

sami pomiaru „dwell time”. 
Aktualnie, można zauważyć 
zmiany w technikach MS/MS, 
ponieważ obecnie produko-
wane urządzenia z potrójnym 
kwadrupolem pozwalają na 
ustawienie minimalnego cza-
su pomiaru na tak niskim po-
ziomie jak 0,001 s bez wpływu 
metody na czułość. Ponadto, 
nowe oprogramowania uła-
twiają znacznie to zadanie, au-
tomatycznie wybierając naj-
bardziej odpowiedni „dwell 
time” dla każdego związku. 
Zastosowana procedura po-
winna zapewnić efektywną, 
satysfakcjonującą wartość od-
zysku wszystkich wybranych 
związków. Jednak ze względu 
na różne właściwości fizyko-
-chemiczne analitów z róż-
nych grup farmaceutycznych 
ten aspekt może być również 
problematyczny [25]. 
47  farmaceutyków  (m.in. 
środki przeciwzapalne i prze-
ciwbólowe, antybiotyki, anty-
depresanty itp.), które należą 
do najbardziej reprezentatyw-
nych grup terapeutycznych, 
zostało oznaczonych symul-
tanicznie z wykorzystaniem 
UHPLC-MS/MS w próbkach 
w o d y   p o w i e r z c h n i o w e j 
i  ścieków. Powyższa metoda 
pozwala na ekstrakcję wszyst-
kich analitów w trakcie poje-
dynczego etapu SPE. Analizy 
wykonywano z wykorzysta-
niem spektrometru mas typu 
potrójny kwadrupol z ortogo-
nalnym źródłem typu elektro-
sprej (ESI), a separacji dokona-
no na kolumnie 100 mm x 2,1; 
1,8 µm. Badane związki należą 
do różnych grup chemicznych 
i charakteryzują się odmienną 
jonizacją. Większość z nich (38 
z 47) jest oznaczana metodą 
pozytywnej jonizacji, pozo-

w  matrycach  środowisko-
wych. Obecnie najczęściej sto-
sowaną  techniką  oznaczania 
farmaceutyków w próbkach 
środowiskowych jest sprzę-
żenie UHPLC z tandemową 
spektrometrią mas MS/MS. 
Większość metod rozwijanych 
obecnie dąży do symultanicz-
nego oznaczania związków 
z wielu grup farmaceutycz-
nych, w związku z faktem, 
iż duża liczba rozmaitych 
związków farmaceutycznych 
jest wykrywana podczas mo-
nitoringu środowiska. Oczy-
wiście, tego rodzaju metody 
dostarczają  zdecydowanie 
więcej informacji na temat 
występowania  farmaceuty-
ków w porównaniu z analizą 
jednej grupy farmaceutycz-
nej, nie wspominając o zre-
dukowaniu czasu analizy i jej 
kosztów. Jakkolwiek, rozwój 
tych metod wymaga podjęcia 
kompromisu w wyborze wa-
runków  eksperymentalnych 
(w separacji LC, detekcji MS 
czy na etapie przygotowania 
próbki). Wstępnie, w celu po-
prawienia rozdzielczości i zmi-
nimalizowania niepożądane-
go zjawiska koelucji pików, 
warunki  chromatograficzne 
LC powinny być zoptymalizo-
wane. Następnie w celu otrzy-
mania  satysfakcjonującego 
kształtu piku dla wszystkich 
analizowanych  związków, 
należy wyregulować czułość 
względem wybranego mini-
malnego czasu pomiaru, tzw. 
„dwell time”. W tym celu, me-
toda MS/MS jest zazwyczaj 
dzielona  na  poszczególne 
okna do identyfikacji pików, 
które zawierają różne przej-
ścia monitorowanych reakcji 
fragmentacji (SRM) z odpo-
wiednimi minimalnymi cza-

skuteczność  metody  anali-
tycznej. Granica wykrywalno-
ści dla oznaczanych związków 
wyniosła od 0,04 do 0,24 ng/g, 
a granica oznaczalności od 
0,14 do 0,65 ng/g. Trzy z pięt-
nastu badanych farmaceu-
tyków nie zostało wykrytych 
w  próbkach, natomiast me-
toprolol został wykryty lecz 
nie mógł zostać oznaczony. 
Stężenia pozostałych związ-
ków nie przekraczały wartości 
47  ng/g. Kwas salicylowy ob-
serwowany był we wszystkich 
próbkach, również częstotli-
wość wykrywania ibuprofenu 
i paracetamolu była wysoka, 
co wyjaśnić można najwyż-
szą konsumpcją tego rodzaju 
farmaceutyków  przez  spo-
łeczeństwo. Ibuprofen cha-
rakteryzował się względnie 
małym stężeniem we wszyst-
kich próbkach analizowanej 
gleby (<1,5 ng/g) w związku 
z niską adsorpcją tego związ-
ku przez glebę i wysoką bio-
degradowalnością.  Pomimo 
stosunkowo  niskich  stężeń 
analizowanych  związków 
farmaceutycznych w środo-
wisku, systematyczne uwal-
nianie i ciągła ekspozycja na 
powyższe substancje, wyma-
gają stałego prowadzenia mo-
nitoringu poziomu ich stężeń 
w celu niedopuszczenia do 
pojawienia się niekorzystnych 
efektów dla życia wodnego 
lub potencjalnego zagrożenia 
dla zdrowia ludzkiego [22].

b)  Techniki chromatograficz-
ne oparte na wykorzystaniu 
LC-MS lub LC-MS/MS 
Metody o wysokiej czułości 
są wymagane do oznaczania 
związków farmaceutycznych, 
występujących standardowo 
w bardzo niskich stężeniach 



8

ŚRODOWISKO

rok 21, nr 2

TECHNIKI I METODY

2,1 mm i wielkościach cząstek 
3 µm, a faza ruchoma dla jo-
nizacji pozytywnej zawierała 
mieszaninę wody (0,01% FA) 
i metanolu, natomiast dla ne-
gatywnej jonizacji mieszaninę 
wody (1 mmol/L mrówczanu 
amonu), metanolu i acetoni-
trylu (w stałych proporcjach 
5%). Identyfikacja i analiza ilo-
ściowa była określana w  try-
bie monitorowanych reakcji 
fragmentacji (SRM), rejestru-
jącym  przejścia  pomiędzy 
jonem pierwotnym i dwoma 
jonami wtórnymi o  najwyż-
szej intensywności, dla każde-
go badanego analitu, dzięki 
temu uzyskując cztery punkty 
identyfikacyjne dla każdego 
związku. Granica wykrywalno-
ści została ustalona na pozio-
mie poniżej 10 ng/g dla 91% 
analitów, a całkowity odzysk 
wyniósł 50-110% dla większo-
ści (77%) badanych związków, 
natomiast w zakresie 80-110% 
dla 41% analitów. Tylko dla 
10 z 148 badanych związków 
obserwowano odzyski niższe 
niż 30%. Te substancje cha-
rakteryzowały się najsilniej-
szymi  właściwościami  lipo-
filowymi, na co wskazywały 
ich wysokie wartości log Kow 
(Kow = współczynnik podzia-
łu oktanol-woda) na poziomie 
powyżej czterech (m.in. chlo-
ropromazyna,  klomipramin, 
gemfibrozil), w konsekwencji 
czego obserwuje się znacz-
nie niższe wartości odzysków 
tego typu analitów z badanej 
próbki. Biorąc pod uwagę fakt, 
iż powyższa metoda miała na 
celu wykonanie analiz więk-
szej ilości związków o szero-
kich  zakresach  właściwości 
fizykochemicznych, powyższe 
rezultaty mogą być uznane 
za satysfakcjonujące. Podczas 

zanieczyszczeń w wybranych 
rzekach na terenie Serbii, 
w  trakcie których 60% bada-
nych związków zostało wykry-
tych w próbkach środowisko-
wych [28].
Chociaż głównym źródłem 
przedostawania się farma-
ceutyków i związków narko-
tycznych do środowiska są 
odpływy z oczyszczalni ście-
ków, należy wziąć pod uwa-
gę niewielką lecz niezwykle 
istotną frakcję tych substan-
cji, która zostaje zatrzymana 
w osadach ściekowych i może 
zostać uwolniona do środo-
wiska np. w przypadku zasto-
sowania osadów do nawo-
żenia w rolnictwie. Wybrane 
związki należące do różnych 
klas  farmaceutycznych,  tj. 
antybiotyki, środki przeciw-
zapalne  i  przeciwbólowe, 
antyepileptyczne, benzodia-
zepiny, substancje przeciwp-
sychotyczne, antydepresanty, 
a także narkotyki, łącznie 148 
związków, zostało oznaczo-
nych w osadach ściekowych 
z wykorzystaniem ekstrakcji 
wspomaganej ultradźwięka-
mi bez późniejszego etapu 
oczyszczania próbki i techniki 
LC-MS/MS. Powstający w pro-
cesach oczyszczania ścieków 
osad ściekowy poddawany 
był w badaniach procesom 
napowietrzania i odwadnia-
nia (bez procesu fermentacji 
tlenowej). Oznaczenia wyżej 
wymienionych związków wy-
konywano z użyciem techniki 
UHPLC z tandemową spek-
trometrią mas (potrójny kwa-
drupol), pracującą zarówno 
w trybie pozytywnej jak i ne-
gatywnej jonizacji ESI. Roz-
dział chromatograficzny został 
przeprowadzony na kolum-
nie C18 o parametrach 100 x 

i ilościowego oznaczenia far-
maceutyków  i  pestycydów. 
Wyjątkiem  są  amoksycyli-
na i ampicilina, gdzie jonem 
macierzystym był sprotono-
wany addukt z metanolem 
([M+CH3OH+H]+) oraz tebu-
fenozyd, w przypadku któ-
rym wybrano addukt z sodem 
([M+Na]+). Większość anali-
tów została wyekstrahowana 
z próbek wody z wysokim 
odzyskiem. Wyjątkiem była 
erytromycyna z oznaczonymi 
odzyskami w zakresie od 48 
do 62%. Ponadto amoksycy-
lina i  ampicilina wykazywała 
niską wydajność ekstrakcji 
(<60%) w niższych zakresach 
stężeń, natomiast na wyż-
szych poziomach dodawa-
nych wzorców odzyski kształ-
towały się powyżej 70%. Niskie 
wartości granicy wykrywalno-
ści (1-5  ng/L) i oznaczalności 
(3-17 ng/L) zostały osiągnięte 
przy zastosowaniu powyższej 
metody dla wszystkich bada-
nych związków w próbkach 
wody. Ektrakcja ampicyliny, 
amoksycyliny i azitromycyny 
nie mogła zostać przepro-
wadzona dla próbek osadów 
rzecznych, prawdopodobnie 
z powodu ich degradacji czy 
nieodwracalnego  wiązania 
z  osadem rzecznym. Niskie 
odzyski zostały zaobserwo-
wane w przypadku ekstrakcji 
lorazepamu (10-18%) i diaze-
pamu (32-44%). Dla pozosta-
łych analitów wartości odzy-
sków generalnie były wyższe 
niż 70%. Oznaczona granica 
wykrywalności na poziomie 
1-3  ng/g oraz oznaczalności 
(3-10 ng/g) wybranych ana-
litów w próbkach osadów 
rzecznych była niska. Ta me-
toda  została  wykorzystana 
do monitorowania poziomów 

analgo-antypyretyk – diklo-
fenak), metabolitów, pesty-
cydów, należących do roz-
maitych  klas  chemicznych 
w  próbkach osadów rzecz-
nych i odpowiadających im 
wodach  powierzchniowych 
i  gruntowych, została opra-
cowana w  celu monitorowa-
nia poziomu zanieczyszczeń 
w  środowisku. Ekstrakcja do 
fazy stałej (SPE) została za-
stosowana dla próbek wody, 
natomiast ekstrakcję wspo-
m a g a n ą   u l t ra d ź w i ę k a m i 
użyto dla osadów rzecznych, 
przy czym końcową analizę 
przeprowadzono,  wykorzy-
stując technikę LC-MS/MS. Do 
rozdziału chromatograficzne-
go związków farmaceutycz-
nych zastosowano kolumnę 
C18 o  parametrach 75 mm x 
4,6  mm (średnica wewnętrz-
na) i wielkościach cząstek 
3,5 µm z przedkolumną. Pod-
czas analiz LC-MS2 (kwadru-
polowa pułapka jonowa) far-
maceutyków i pestycydów 
w  trybie pozytywnej jonizacji 
elektrospej (+ESI), faza rucho-
ma składała się z mieszaniny 
metanolu, wody dejonizowa-
nej i 10% kwasu octowego. 
W celu ilościowego ozna-
czenia, dla każdego analitu, 
w  monitorowanych reakcjach 
fragmentacji (SRM) określono 
jon macierzysty, optymalną 
energię kolizji oraz jon frag-
mentacyjny o wysokiej inten-
sywności sygnału. Dodatkowa 
reakcja fragmentacji została 
wybrana w celu potwierdze-
nia obecności związku. Frag-
mentacja cząsteczki sprotono-
wanej ([M+H]+) w stosunku do 
jonu fragmentacyjnego o naj-
wyższej intensywności została 
wykorzystana w większości 
przypadków do identyfikacji 
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popularnych  antybiotyków 
obecnych w wodach znajduje 
się sulfametoksazol i trimeto-
prim. Testy toksyczności (EC50) 
wykonane dla sulfametoksa-
zolu przy wykorzystaniu orga-
nizmów bakteryjnych Vibrio 
fischeri obrazowały toksyczne 
zmiany przy stężeniach od 
23,3 do 93 mg/L (przy różnych 
czasach ekspozycji na ten 
lek), oraz dla trimetoprimu 
dla tych samych organizmów 
(EC50 15 min) przy stężeniu 
176,7  mg/L. Względem orga-
nizmów wodnych Daphnia 
magna, dawka śmiertelna dla 
połowy populacji (LC50 48h) 
wynosiła powyżej 100 mg/L 
sulfametoksazolu. Przy stę-
żeniu trimetoprimu od 92 do 
167,4 mg/L dla organizmów 
Daphnia  magna  obserwo-
wano toksyczne zmiany EC50 
(48h). Stężenia sulfametok-
sazolu były natomiast wyż-
sze i wynosiły od 123,1 do 
205,2 mg/L (EC50 48h) dla tych 
samych organizmów [6]. 
Badania nad toksycznością 
leków w środowisku wodnym 
wobec organizmów bakteryj-
nych, glonów oraz bezkręgow-
ców, wskazują na rosnące za-
grożenie oraz poważne skutki 
dla ekosystemu. Podstawowe 
procesy oczyszczania ścieków, 
obecne  na  oczyszczalniach 
są niewystarczające, dlatego 
konieczne jest poszukiwanie 
nowych metod oczyszczania 
i usuwania farmaceutyków ze 
środowiska. Dużą skuteczno-
ścią cieszą się metody ozono-
wania, chlorowania, naświe-
tlania promieniami UV [24] 
oraz cieszące się coraz więk-
szą popularnością metody 
zaawansowanego utleniania, 
tzw. AOPs (Advanced Oxida-
tion Processes) [6].

Naproksen wykazywał rów-
nież właściwości toksyczne 
podczas badań nad organi-
zmami Daphnia magna i glo-
nów. Wartości EC50 wynosiły 
166,3 oraz 625,5 mg/L odpo-
wiednio dla Daphnia magna 
oraz glonów [5]. Cyjanobakte-
rie natomiast wykazują więk-
szą wrażliwość na naproksen, 
w porównaniu do Daphnia 
magna czy glonów, w środowi-
sku wodnym. Toksyczną daw-
ką dla cyjanobakterii było stę-
żenie 12,3 mg/L tego leku [7].
Najsilniejsze właściwości tok-
syczne spośród wszystkich 
niesteroidowych leków prze-
ciwzapalnych wykazuje diklo-
fenak [19]. Dawka 100  mg/L 
diklofenaku dla pstrąga tęczo-
wego  powoduje  nieodwra-
calne, patologiczne zmiany 
w  nerkach i skrzelach [17]. 
Ostra toksyczność diklofena-
ku dla fitoplanktonu i  zoo-
planktonu wynosiła odpo-
wiednio 1450 i 2243 mg/L [7]. 
Testy toksyczności względem 
organizmów Lemna minor di-
klofenaku wykazały toksycz-
ność dla połowy populacji 
przy dawce 148 mg/L (EC50 
168h). Natomiast dla organi-
zmów Daphnia magna, tok-
syczne zmiany były widoczne 
przy stężeniu 100 mg/L diklo-
fenaku [30].
Antybiotyki  podobnie  jak 
niesteroidowe leki przeciwza-
palne, również charakteryzują 
się toksycznością względem 
organizmów wodnych. Aku-
mulowane,  trafiają  finalnie 
do wód gruntowych i po-
wierzchniowych a nawet do 
wód pitnych. Ponadto, coraz 
częściej obserwowane są zja-
wiska antybiotykooporności 
u mikroorganizmów bakte-
ryjnych.  Wśród  najbardziej 

tylko 20÷30%, karbamazepi-
ny w 7÷8%, a  sulfonamidów 
w  70÷85% [3]. W  2003 roku 
w  Polsce konsumpcja nie-
steroidowych  leków  prze-
c i w z a p a l ny c h   w y n o s i ł a : 
ibuprofenu 79 325 kg, naprok-
senu 40 165  kg, diklofenaku 
21 453 kg [3]. Jak wspomnia-
no wcześniej farmaceutyki 
i  ich metabolity powodują 
toksyczność  organizmów 
wodnych.
Najniższe stężenie ibuprofe-
nu dla organizmów Daphnia 
magna, przy którym obser-
wowano organiczenie prze-
żywalności wynosiło 8 mg/L, 
natomiast zahamowanie wzro-
stu populacji tych organizmów 
było obserwowane przy stę-
żeniu ibuprofenu o  wartości 
2 mg/L. Toksyczne zmiany ob-
serwowano przy stężeniu ibu-
profenu o  wartości 10,8  mg/L 
przy użyciu tych organizmów 
(EC50 statystycznie obliczo-
ne stężenie, przy którym 
obserwowane są toksyczne 
zmiany dla 50% badanych 
organizmów) oraz 18,5  mg/L 
dla organizmów Lemna mi-
nor. Natomiast zahamowa-
nie  procesów  rozrodczych 
obserwowano już przy stęże-
niu 0,4  mg/L u  tych samych 
organizmów. Testy toksyczno-
ści  wykonywane przy wyko-
rzystaniu skorupiaków Tham-
nocephalus  platyurus  oraz 
ślimaków wodnych Planorbis 
carinatus, wykazały śmierć 
połowy populacji tych orga-
nizmów przy stężeniach tego 
leku wynoszących odpowied-
nio 1,96  mg/L i  1,71  mg/L. 
Ibuprofen w obecności innych 
leków niesteroidowych (na-
proksenu i diklofenaku) wyka-
zuje silniejsze efekty toksycz-
ne [7, 30].

analiz pięciu różnych próbek 
osadów ściekowych z róż-
nych oczyszczalni ścieków na 
wyspie Santorini oznaczono 
36  związków – niektóre na 
poziomie stężeń powyżej 100 
ng/g suchej masy. Częstotli-
wość detekcji i średnie stęże-
nia były szczególnie wysokie 
dla większości związków lipo-
filowych (np. dla amitryptyliny 
i sertraliny) [29]. 

Skutki  obecności  leków 
w środowisku
Obecność leków w środowi-
sku jest wynikiem działalno-
ści antropologicznej, wzrostu 
tempa życia oraz rosnącej 
populacji. Nie każdy lek jest 
metabolizowany w 100%, naj-
częściej są to struktury trwałe 
chemicznie, które ulegają bio-
degradacji bądź biotransfor-
macji przez mikroorganizmy 
bakteryjne i grzyby. Jednak 
dla wielu organizmów wod-
nych, obecność leków lub ich 
metabolitów stanowi zagro-
żenie [1, 7]. Niezmetabolizo-
wane  farmaceutyki  zostają 
akumulowane  w  osadach 
dennych lub osadach ścieko-
wych i stamtąd przedostają 
się do wód gruntowych i po-
wierzchniowych.  Farmaceu-
tyki wpływają również nega-
tywnie na procesy nitryfikacji 
i denitryfikacji bakterii obec-
nych na oczyszczalni ścieków 
oraz prowadzą do zjawiska 
lekooporności  [17].  Proces 
oczyszczania ścieków z far-
maceutyków w oczyszczalni 
ścieków nie jest skuteczny 
w  100% dla każdego leku. 
Dla porównania, proces usu-
nięcia w  przypadku ibupro-
fenu wynosi 99%, paraceta-
molu w  100%, ketoprofenu 
w  98% ale diklofenaku już 
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Environ Sci Biotechnol DOI 
10.1007/s11157-015-9364-8.
[11]  link www (dostęp na 
dzień  10.01.2016r.)  http://
www.springer.com/978-3-642-
18401-7 The Daschner Guide 
to In-Hospital Antibiotic Thera-
py. European Standards. Frank 
U., Tacconelli E. 2012, 300, 20. 
ISBN 978-3-642-18401-7.
[12]  Niu J., Zhang L., Li Y., 
Zhao J., Lv S., Xiao K. Effects 
of environmental factors on 
sulfamethoxazole  photode-
gradation under simulated 
sunlight irradiation: Kinetics 
and mechanism. Journal od 
Environmental Sciences 2013, 
25(6), 1098-1106.
[13]  Johnson A.C., Keller V., Du-
mont E., Sumpter J.P. Assessing 
the concentrations and risks of 
toxicity from the antibiotics ci-
profloxacin, sulfamethoxazole, 
trimethoprim and erythromy-
cin in European rivers. Science 
of the Total Environment 2015, 
511, 747-755. 
[14]  Li Z.H., Randak T. Resi-
dual pharmaceutically active 
compounds (PhAcs) in aqu-
atic environment – status, to-
xicity and kinetics: a review.  
Veterinarni  Medicina  2009 
52(7), 295–314
[15]  Jones O.A.H., Voulvoulis 
N., Lester J.N. Potential impact 
of pharmaceuticals on envi-
ronmental health. Bulletin of 
the World Health Organiza-
tion 2003, 81(10), 768-769.
[16]  Christen V., Hickmann S., 
Rechenberg B., Fent K. Highly 
active human pharmaceuti-
cals in aquatic systems: A con-
cept for their identification 
based on their mode of ac-
tion. Aquatic Toxicology 2010, 
96, 167-181.
[17]  Boroń M., Pawlas K. Far-
maceutyki  w  środowisku 

[ 4 ]   h t t p : / / w y b o r c z a .
pl/1,75400,13249330,Lyka-
my_dwa_miliardy_tabletek_
przeciwbolowych.html?disa-
bleRedirects=true)
[5]  Cleuvers M. Mixture toxi-
city of the anti-inflammatory 
drugs diclofenac, ibuprofen, 
naproxen, and acetylsalicylic 
acid. Ecotoxicology and Envi-
ronmental Safety 2004, 59, 
309-315.
[6]  Marciocha D., Raszka A., 
Kalka J., Surmacz-Górka J. Leki 
w środowisku. Sulfametoksa-
zol i trymetoprim jako jedne z 
najczęściej wykrywanych che-
mioterapeutyków w  środowi-
sku wodnym. Polska Inżynieria 
Środowiska pięć lat po wstą-
pieniu do Unii Europejskiej. 
T. 3. Pod red. M. Dudzińskiej, L. 
Pawłowskiego. Lublin: Polska 
Akademia Nauk. Komitet Inży-
nierii Środowiska, 2009, s. 145-
156, bibliogr. (Monografie ; Pol-
ska Akademia Nauk. Komitet 
Inżynierii Środowiska nr 60). 
[7]  Marchlewicz A., Gusik U., 
Wojcieszyńska D. Właściwości, 
występowanie i biodegrada-
cja ibuprofenu w środowisku 
wodnym. Ochrona środowi-
ska 2015, 37(1), 65-70.
[8]  Zając M., Pawełczyk E. 
Chemia Leków. Wydawnictwo 
UM Poznań. Poznań 2000. Wy-
danie 1.
[9]  Wojcieszyńska D., Do-
maradzka D., Hupert-Ko-
curek K., Guzik U. Bacterial 
degradation  of  naproxen 
e Undisclosed pollutant in 
the environment. Journal of 
Environmental Management 
2014, 145, 157-161.
[10]  Domaradzka D., Guzik U., 
Wojcieszyńska D. Biodegra-
dation and biotransformation 
of polycyclic non-steroidal 
anti-inflammatory drugs. Rev 

jest duże uproszczenie etapu 
przygotowania próbek oraz 
możliwość automatyzacji. Na-
tomiast wadami tej metody 
są duże koszty analizy i moż-
liwość występowania inter-
ferencji analitów ze składem 
matrycy. Przemawiającym ar-
gumentem za użyciem meto-
dy GC-MS jest mniejszy koszt 
analizy oraz mniejsze ilości 
używanych rozpuszczalników. 
Natomiast najbardziej praco-
chłonną czynnością w tej me-
todzie jest konieczność prze-
prowadzania  derywatyzacji 
w oznaczaniu tego rodzaju 
związków. Niesteroidowe leki 
przeciwzapalne  (ibuprofen, 
diklofenak i naproksen) ozna-
czane są w doniesieniach 
literaturowych za pomocą 
metod LC-MS oraz GC-MS, 
natomiast  sulfametoksazol 
i trimetoprim tylko za pomo-
cą metody LC-MS. 
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