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1. Bevezetés

A népesség gyors novekedése, a mezdgazdasag €s az ipar nagymértéki fejléddése varosi
¢s ipari szennyvizek hatalmas mennyiségét eredményezi, ennek kovetkeztében a talajvizeink
és ivovizeink is folyamatosan elszennyezddnek. Egyre tobb olyan anyag keriil ki a
kornyezetiinkbe, melyek nehezen artalmatlanithatoak, természetes lebomlasuk sok 1d6t
igényel, felhalmozodhatnak a taplaléklancban, mint példaul a koérnyezetiinkbe kijuto
gyogyszerek, illetve metabolitjaik.

A beteg altal beszedett gyogyszerek egy része felszivodik a beteg szervezetében,
jelentds része azonban kivalasztodik és a szennyvizbe, majd a szennyviz tisztitd telepekre
keriil. Egy résziik azonban a hagyoméanyos modszerekkel nem bonthat6 le, ezért a szennyviz
tisztitd telepeken éathaladva, a tisztitott szennyvizzel az élévizekbe (folyokba, tavakba) keriil.
Gyakran ezek az ¢éldvizek egyben ivoviz forrdsok is. Fontos lenne ezért az eltdvozd
szennyvizben minél kisebbre csokkenteni a bele jutdé toxikus anyagok, gyogyszer
maradvanyok koncentracidjat. A  toxikus anyagok lebontasdra alkalmazhatok a
nagyhatékonysagu oxidacids eljarasok, amelyek kozé az ionizdld sugarzas is tartozik. Az
MTA Izotopkutatd Intézetében a gyodgyszer molekuldk ionizald sugarzasos lebontdsaval
kapcsolatos kutatasok mar évek 6ta folynak. Ebbe a munkéba kapcsolddtam be.

Az éltalam vizsgdlni kivant gyogyszervegyiilet a paracetamol, vagy mas néven
acetaminofen, ill. N-(4-hidroxifenil)acetamid nagymennyiségben hasznalt fajdalom- ¢és
lazcsillapitoszer. A vegyiilet bomlésat kordbban mar tobb nagyhatékonysagi oxidécios
eljarassal vizsgaltak, azonban ionizald sugdrzasok hatasara torténd lebomlasi mechanizmusa

még felderitésre vart.

A munkdm célja a paracetamol sugarzéssal inicidlt bomlasdnak vizsgalata hig vizes
oldatokban. Impulzusradiolizis segitségével vizsgaltam a kozti termékeket, a gamma-
besugarzas soran keletkezd végtermékek (elszintelenedés, mineralizacid) azonositasara UV-
Vis spektroszkopiat és HPLC-elvalasztast kovetd MS-t hasznaltam. Emellett mértem a

crer

szerves széntartalmat (TOC) és a toxicitast (Vibrio fischeri) a sugarddzis fliggvényében.



2. Irodalmi rész

A gyogyszerfelhaszndlds vilagszerte novekvd tendencidt mutat. Az USA-ban a
gyogyszeripar kétszer gyorsabban gyarapodik, mint a gazdasdg tobbi része és semmi jelét
nem mutatja esetleges lassuldsnak, s e novekedés vilagszerte jellemzd. Eurdpa szerte nagy
mennyiségll gyogyszert irnak fel az orvosok, csak Németorszagot tekintve ez az érték elérheti
a 100 tonnat évente, ami persze aldbecslili a teljes fogyasztast, figyelembe véve, hogy szamos
gyogyszer nem VENY-koteles: széles korben hasznalt gyulladas gatlok, lipid szabalyozok és
fajdalomcsillapitd készitmények [1]. Magyarorszagon a gyogyszerfogyasztast tekintve az
elsok kozott vagyunk Eurdpaban, egy 2005-6s adat szerint a felndtt lakossag csaknem fele
szed rendszeresen valamilyen tablettat vagy orvos altal felirt gydgyszert, ami az eurdpai
atlaghoz képest igen magas arany (European Social Survey: EUTE). A gyogyszerek
fogyasztasa €s alkalmazasa nagyon eltérdé orszagonként. Ennek lehetnek kulturalis, illetve jogi
okai is. Mig Japanban a nék 2,3 %-a, Eszak-Amerikaban 16 %-a, Eurépaban pedig 59 %-a
szed f6 aktiv komponensként etinilosztradiol tartalmu fogamzéasgatld szert. Néhany
antibiotikumot (mint pl. a sztreptomicin) a gylimdlcs ndvekedéséhez hasznalnak nagy
volumenben az USA-ban, melynek kovetkezménye a korokozd baktériumok nagyfoku
ellenallo képessége, mig pl. Németorszagban ez tiltott [2].

A gyogyszereket biologiai hatdsukért fejlesztik ¢€s gyartjdk, az emberi és allati
szervezetek védelme érdekében. Fizikai-kémiai és biologiai tulajdonsagaik miatt egyre
nagyobb a figyelem a nem célszervezetekre kifejtett hatdsuk irant. Nagyrésziik polaris
vegyllet, a molekula sulyuk tipikusan 200-t61 500/1000 Da-ig terjed, kis molekuldknak
szamitanak, ezért is mutathatok ki gyakran a kdrnyezetben. A mikroszennyezdk kozé soroljak
Oket, mert gyakran pg/l vagy ng/l-es nagysagrendben talalhatok meg a vizi kdrnyezetben [2].
Gyogyszerek széles tarhazat detektaltak mar felszini vizeinkben, talajvizeinkben €s gyakran
ivovizeinkben is, azonban ezen anyagoknak az Okoldgiai jelentésége jorészt ismeretlen.
Néhany karos hatas, melyeket okozhatnak: toxicitas a vizi kornyezetre, korokozo baktériumok
ellenallasanak a novekedése, genotoxicitds, endokrin rendszert karositdo hatdsok [3]. A
kimutatott  gyogyszerek  kozott  vannak  antibiotikumok,  gorcsoldok, laz-  és

fajdalomesillapitok, hormonkészitmények, citosztatikumok.



Ezen xenobiotikus anyagok jelenléte j kornyezeti problémat jelent. Tobbségiiket
ellendlld szerves szennyezdként tartjak szamon (Persistent Organic Pollutant: POPs), utalva
arra, hogy ezek nehezen lebonthatd vegyiiletek. A fenolos csoportot tartalmazd vegyiiletek
esetén a mikroorganizmusok nem tudjdk a gytriit felnyitni, lebontani, erre genetikailag
nincsenek felkésziilve. Egy masik példaként emlitve a biotechnologiaval (pl. extrakcidval)
kinyert természetes eredetli gyogyszereket (pl. plazmidok), azok nem kapnak nagy figyelmet,
hiszen természetes anyagként vagy modositott szarmazékként vannak jelen a szennyvizekben
[2].

Ugyanakkor nemcsak maguk a gyogyszerhatoanyagok (Active Pharmaceutical
Ingredients: API) fontosak, hanem olyan vegyiiletek is jelen vannak a kornyezetben, melyek
beldliik képzddnek szamos biotikus €és abiotikus transzformacion keresztiil. Ez a szerkezeti
atalakulas, akar a szennyvizkezelés eredménye is lehet, illetve a kornyezetben taldlhato
baktériumok, gombdk és a vegyiilet interakcidjanak kovetkezménye. Az emberi és allati
szervezetben atalakulva, majd a kivalasztas soran a kdrnyezetbe juttatva, metabolitjaik is jelen
vannak. Szamos esetben a metabolitok és az egyéb transzformaciok eredményeként 1étrejovo
vegylletek kevésbé toxikusak [2]. Az API-k kijutdsanak forrasa tobb is lehet. A gyarak
kibocsatasa a GMP (Good Manufacturing Practice) szabalyozasai, illetve a magas gazdasagi
koltségek miatt elhanyagolhatoak (Eurépa, USA). A koérhazak szennyvizeiben nagyobb
koncentracioban talalhatok meg, mint a varosi szennyvizben, a vartnak megfelelden. A varosi
viz ezt kb. 100-szorosara higithatja. A haztartasokbdl a lejart vagy megmaradt gyogyszerek
gyakran a csatorndba keriilnek. Németorszagban hozzavetdleg a megvasarolt gyogyszerek
harmadat, Ausztridban pedig negyedét teszik a szemétbe, vagy dobjak a csatornaba. Az EU
torvényhozasdnak megfeleléen 1994 6ta engedélyezett a gydgyszer héaztartasi hulladékba
helyezése. A hulladéklerakoé telepeken pedig, ha nem gytijtik 6ssze, bekeriilhetnek a felszini
¢s talajvizekbe [2].

Yamamoto ¢és munkatdrsai [4] nyolc kiilonb6z6, magas 0Okologiai hatdst és
nagymértékben fogyasztott gyodgyszervegyiilet (acetaminofen, atenolol, karbamazepin,
ibuprofen, ifenprodil, indometacin, mefenaminsav, propranolol) perzisztencidjat vizsgaltak a
napsugarzas indukalt fotolizisen, biodegradacios és szorpcids kisérleteken keresztiil. A
fotolizis eredményeként 3 vegyiilet (propranolol, indometacin és ifenprodil) viszonylag
konnyen lebomlott (felezési idé < 24 o6ra), a tobbi viszont stabilnak mutatkozott a napfénnyel
szemben, egyes esetben a felezési id6 eléréséhez tobb mint 72 dra kellett. A biodegradacios
kisérlet eredménye — folyovizet haszndlva — lassi lebomlast mutatott mind a 8 vegyiilet

esetében.



A természetes vizekben ¢és szennyvizekben taldlhatd gydgyszermaradvanyok
(1. tablazat) komoly gondot jelentenek, hiszen toxikusak, igy tovabb fokozza a veszélyt, hogy
ezek a vegylletek a szennyviztelepek mikroorganizmusait is elpusztithatjadk. Sok
gyogyszermaradvanyt hagyomanyos technoldgidkkal nem tudnak kiszlirni, igy az
ivovizeinkben a koncentracidjuk ng/l nagysagrendii lehet, s ez felhalmozddhat a
novényekben, allatokban, beépiilhet az €l szervezetekbe. Ezért a hatéanyagokat lebontd uj
hatékonyabb technologiak felé kellett fordulni, ill. ezek kombinalasa valt sziikségess¢, mint
pl.: a nagyhatékonysagu oxidativ eljarasok.

1. tablazat
Gyodgyszervegyliletek koncentracioja az ivovizben vilagszerte [5].

Maximum
detektalt Orszag
koncetracio ng/l
Bezafibrat 27 Németo.
70 Németo.
165 Németo.
Lipid szabalyozék Klofibrinsav 270 Németo.
170 Németo.
5,3 Olaszo.
Gemfibrozil 70 Kanada
Diklofendk 6 Németo.
Ibuprofen 3 Németo.
Laz és 250 Németo.
a6 Merfa Fenazon -
fajdalomcsillapitok 400 Németo.
. 80 Németo.
Propilfenazon =
120 Németo.
Antibiotikum Tylosin 1,7 Olaszo.
L . 24 Kanada
Antiepilektikum Karbamazepin

258 USA

Citosztatikum Bleomycin 13 Anglia
10 Anglia

Antipszichosztatikumok Diazepdm

23,5 Olaszo.




2.1. Nagyhatékonysagu oxidativ eljarasok

Az utobbi évtizedekben sok kutatds folyik a toxikus szerves szennyezddések lebontasa
tertileten, célként tizték ki ezen szennyezOk hatdsos eltavolitdsat a szennyvizekbdl. Nagy
figyelmet kapnak az oxidativ modszerek egy kiilonleges csoportja: a nagyhatékonysagu

oxidativ eljarasok: Advanced Oxidation Processes (AOP) (2. tablazat).

2. tablazat
Nagyhaté¢konysagu oxidativ eljarasok [6].

Sorszam Modszer Reaktiv koztitermékek
1 Ozonos kezelés O; vagy 03/H,0, ‘OH, HO;/ O, ", 05"
er 1 2+ 2+
) Fenton ?ljaras H,0O,/Fe™ vagy H,0,/Os/Fe ‘OH, HO,/ O5", O5
(savas kozeg)
3 Foto-Fenton eljaras UV-fényt hasznalva "OH
Fotooxidacio
UV (A= 185nm ¢és 254 nm) vagy UV/O;, UV/H,0, . At =
4 vagy UV/Os/H,0, alkalmazéséaval OH, HO;7 0,7, 05
pl. alacsony nyomast Hg lampat hasznalva
5 Fotokatalitikus eljaras: UV/Vis fénnyel TiO,, ‘OH
ZnO... katalizatorokat hasznalva
Ionizalé sugarzasok alkalmazasa: gyorsitott
6 elektronokat, y-sugarzast, rontgen-sugarzast "OH, HO;/ O, 7,057,
felhasznalva; fokozddé hatas O3/O,, végiil H,O,, € » H'
mint adalékanyag jelenlétében
Elektrokémiai oxidacio
Ultrahangos kezelés (szonolizis) ‘OH, H’
Termikus oxidacié ipari szennyviz esetén

Mindegyik AOP moddszer ugyanazon az elven alapul: a szennyezdk lebontasahoz
rendkiviil reaktiv vegylileteket/koztitermékeket alkalmaznak (O;, HO,, °OH, hidratalt
elektron, *H). A reakciok szobahOmérsékleten és atmoszférikus nyomdson zajlanak. A
koztitermékek koziil is a *OH a legfontosabb, mely nagyon reaktiv agens, a szerves
molekulakkal 10°-10° dm’/mol s -os sebességi allandéval reagalhat. Tehat jellemzéen

alacsony szelektivitdssal tdimad a szennyezdkre, ezaltal nagy az eljaras hatékonysaga [6,7].



A nagyhatékonysagu oxidativ eljarasokkal a szerves szennyezdk akar szén-dioxidig,
vizig és asvanyi sokig lebonthatok. Ez azonban tobbnyire csak akkor gazdasdgos, ha a
szennyezOk kis koncentracioban vannak jelen. Erdsen toxikus oldatok esetében sokkal
koltségkimélobb, ha ezeket a modszereket elokezelésként hasznaljuk. A cél egy konnyebben
lebomlo, biodegradalhat6, kevésbé toxikus vegyiilet kialakitdsa az eljaras soran, mely ezutdn
biologiai oxidacios eljarassal kezelhetd. A felesleges koltségek elkeriilése miatt tehat a
mineralizacio szazaléka csak minimalis [8].

Az AOP alapreakcioinak, gyokos reakciok mechanizmuséanak tisztdzasa a gyakorlati
felhasznalas szempontjabdl is fontos. A hatasfok javithat6 a szabad gyokok reaktivitasanak és
képzOddésének kontrolldlasa révén [6]. Szadmos kutatds folyik tehat ezen a teriileten,
laboratoriumi, féliizemi és ipari méretekben is.

A nagyhatékonysdgu oxidativ eljardsok kozé tartozik a nagyenergidju besugarzasos
technologia, amelyet a gyakorlatban féllizemi és ipari méreti berendezésekben is
alkalmaznak. A sugarzasos technoldgidkat hasznaljak szennyviz, fiistgdz és szennyviziszap
kezelésére is. A legnagyobb elény a tobbi alternativaval szemben, hogy a reaktiv dgensek in

situ a radiolizis kézben képzddnek egyéb vegyszer hozzaadasa nélkiil.

2.2. Nagyenergiaju sugarzasos szennyvizkezelés

A gyakorlati alkalmazasok eredményei alapjan a sugarzasos modszer konnyti €s hatasos

modja a szennyvizkezelésnek.
A gyakorlati alkalmazast tekintve a technoldgia aldbbi eldnyeit emlithetjiik meg:

- erds redukalo és oxidalo agensek,

- a redox agensek sokoldaliisaga és felcserélhetdsége,

- a szennyez0 atalakitdsanak szamos ttja lehetséges,

- az eljaras irdnyithatdsaga,

- a berendezések és a technoldgiai megvalositasok széles valasztéka,

- kapcsolhaté a hagyomanyos modszerekkel is (koltségkimélés).

A vizes oldatok ionizdldo sugarzassal valdo kezelése nagyon reaktiv koztitermékeket
eredményez, melyek reagdlnak a szennyezOanyaggal, lehetdvé téve a szennyezok atalakitasat.
Kutatasok és ipari alkalmazés bizonyitjdk a vegyiiletek lebonthatosdganak Iényeges javulasat

a besugarzas utan.
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Az elsOk kozott Lowe Jr. és munkatarsai az 6tvenes évek kozepén végeztek kisérleteket
szennyviz besugarzasos tisztitasival kapcsolatban, °°Co gamma-forrdst hasznaltak
fert6tlenités céljabol. A 60-as években a gamma-forrdsok elérhetévé valtak, igy tobb
tanulméany késziilt “°Co és *’Cs alkalmazasarol, szintén a természetes vizek, szennyviz és
szennyviziszap fertOtlenitésére, illetve az ipari kifolydk és szennyvizekben talalhatd szerves
anyagok eltavolitasara. A 70-es évek kozepén Lassel és munkatérsai elkészitették erre a célra
hasznalt els6 besugarzot Németorszagban, s leirtdk megfigyeléseiket a tervezés, beiktatas €s a
mukodés folyaman. A besugarzok egy masik tipusat, az elektrongyorsitot a 70-es években
kezdték el hasznalni szennyviz kezelésére az USA-ban. Laboratoriumi kutatdsokat végeztek
ipari szennyvizeken és szennyezett talajvizeken, az 1970-es évektdl szamos féliizemi
berendezés is 1étesiilt. Az 1994-ben Miami-ban megrendezett ,,Workshop on Application of
Ionizing Radiation for Decontamination of Environmental Resources” nevili konferencian
elhangzott eldadasok jol demonstraltdk a technologia folyamatos fejlodését, valamint a

kornyezetvédelmi alkalmazéasban rejld sokféle lehetdséget [9].

Az ionizald sugarzassal kezelendd felszini vizeket két tipusra oszthatjuk: ipari
szennyvizek és természetes, fertdzott szennyvizek (beleértve a varosi szennyvizet is). A {6
ipari kifolyokndl a szennyezOk eltavolitasan van a hangsuly, addig a masik esetben foként a
fertdtlenitésen.

Kiterjedt vizsgalatok folynak az ipari szennyvizek sugarkezeléses tisztitdsdnak
terliletén, 4altaldban laborokban, ritkdbban féliizemi mértékben. Az elsd ipari méretii
szennyviztisztitd, mely ezt a technologiat alkalmazta Voronyezs gumigyaraban létestilt (Orosz
Federacid). A voronyezsi ilizem szennyvize gyakran kiilonféle izobutilnaftalin-szulfonat
izomerekkel szennyezett, melyeket emulgealdszerként alkalmaznak. Az tlizem 50 kW
kapacitasu gyorsitoval van felszerelve, mely a nem biodegradalhaté emulgeatort biologiailag
lebonthaté formavé alakitja. 1x10° mol/dm’-es szennyezé koncentracié mellett a dozis igény
0,3 MGy. A sugarzasos kezelést kovetden a maradék konnyedén lebonthaté harmadlagos
bioldgiai kezeléssel (utolsé 1épés a szennyviztelepeken). Az iizem 2000 m*/nap kapacitssal
mikodik.

Egy masik ilyen ipari méretli alkalmazas kombindlja a sugarzéasos és biologiai kezelést
textil-szinezékeket tartalmazo szennyvizek tisztitasara. A laboratériumi eredmények alapjan
(a szerves szennyezOk elszintelenedése ¢és destruktiv oxidacidja alacsony dozisoknal is:

1-2 kGy) javasoltak eldszor egy féliizemi méretli, elektronsugarat alkalmazé technoldgia
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beinditasat. igy a Nemzetkozi Atomenergia Ugynokség tamogatasaval Dél-Koreaban 1998-
ban egy 1000 m*/nap kapacitasu kisérleti {izemet hoztak létre. A kisérleti tizemben 30-40%-0s
kémiai oxigén igény (KOI) (Cr) és biologiai oxigén igény (BOIs) csokkenésrdl szadmoltak be
[10]. 2006-ban 10000 m’/nap kapacitisi nagyiizemi szennyviztisztité iizemet létesitettek, 1
MeV-os, 400 kW-o0s gyorsitoval felszerelve, s kombinalva biologiai kezeld rendszerrel. A
sugarzasos kezelés eredményeképpen a szennyezOk nagyobb hatékonysagu eltdvolitasarol
szamolnak be, mely a kezelés hatdsara 1étrejové konnyebben degradalhatd vegyiileteknek
tudhato be.

A technologia sikeres megvalositasahoz gazdasadgossagi szempontokat is figyelembe
kell venni, a versenyképesség érdekében vizsgalni kell néhdny paramétert. Célként kell
kitizni a dozisigény csokkentését, a hatdsossag javitdsat €s a besugarzd berendezés
koltségének csokkentését. Ahhoz, hogy a dozisigényt csokkenteni tudjuk, fontos a
legmegfelelobb atalakulast valasztani ¢€s azt optimalizdlni. A teljes mineralizacioig
véghezvinni a folyamatot gazdasdgtalan lenne. Jelentdsen csokkenti a koltségeket
kombinaldsa a hagyomdnyos technologidkkal, mint példaul: a biologiai kezelés, az
adszorpcio, a flotacid, a koagulacio, a levegdztetés, az iilepités. Szamos tanulmany sziiletett
ezen kombinalt modszerekrdl. Az elsé tanulméany ezzel kapcsolatban egy flotacio + v-
besugarzas + flotacié kombinalt rendszer volt (dozis: 1 kGy). Olyan szennyviz kezelésére
alkalmaztdk, mely a kloralkali termelés soran hasznalt Hg katédbol szarmazé oldott és
oldhatatlan Hg szennyezést tartalmazott. A moddszer sordan el8szor az oldhatatlan Hg-t
flotaltak, majd a besugarzas indukalta a Hg redukcidjat (Hg(I[)>Hg), melyet aztan
flotacidval eltavolithattak. Az akkori negativ kdzvélemény miatt azonban (Csernobil) az ipari
méretll lizem sosem épiilt meg [11]. A szepardciés miiveletek tehat javithatok sugédrzasos
eljaras alkalmazisaval. A szeparacios muveletek és a sugarzasos technika kombinalasaval
kiilonosen jo eredményt érhetiink el olyan lizemek szennyvizének kezelése soran, melyek
polimereket és monomereket gyartanak. A sugéarzasos kezelés befejezi a diszperz polimerek
képzddeését és eltavolitja a kolloidalis részecskéket. Az elézetes besugarzasos oxidacid javitja
az elektrodializis hatasossagat, mely 3-10-szer nagyobb, mint szeparacios tevékenység soran.

Hasonlo hatést figyelhetiink meg, ha a besugarzas utan adszorpciods eljarast alkalmazunk
utokezelésként. A sugdrzasos eljaras sordn ugyanis a szennyezOk sok tulajdonsaga
megvaltozik: oldhatosag, illékonysag, elnyelés ¢és reaktivitds. A hatas oka tehat a
szerkezetben, kémiai természetben, polaritasban torténd valtozadsoknak tudhaté be. A
hatdsossag a homérséklet emelésével is novelhetd, ilyenkor ugyanis nd a destruktiv

intermedierek hozama, n6 a reakciosebességiik is.
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Ausztriaban miikodik 6zon-elektronsugaras kombinalt kezelést alkalmazé berendezés is.
Az 6zon lecsokkentette a dozisigényt 370 Gy-r6l 45 Gy-re, és ezzel a koltséget 0,25 $/m>-r6l
0,07 $/m’-re [10]. Biologiai kezeléssel kombinalva szintén hatékonyabb, koltségkimélsbb
megoldas johet 1étre, azon keresztiil, hogy a sugarzasos kezelés soran mar biodegradalhato

molekulak keletkeznek [8,10,11,12].

Vizkezelési célokra ®°Co y-sugarforrasokat és elektrongyorsitokat is alkalmaznak.
Alapvetd kiilonbség a ketté kozott a dozisteljesitmény ¢€s a behatoldsi mélység. Az
elektronsugar behatolasi mélysége az anyagba sokkal kisebb, mint a y-sugarzasé. 300 keV és
10 MeV energiahatarok kozott, a maximum behatoldsi mélység ardnyos az energidval és
forditottan aranyos a besugarzott anyag stiriségével. A dozis behatolas megfigyelhetd a dozis
eloszlas fliggvény alapjan elektron ¢€s y-sugarzds esetén. A gamma-sugarak mélyen
behatolnak ¢és igy lehetdvé teszik nagy mennyiségii anyag feldolgozasat, mig az elektronsugar
behatolasi mélysége korlatozott, de nagy intenzitds érhetd el és nagy flexibilitdst nyljt a
mukodés sordn (1. abra). 5 MeV energiaju elektronok hasznos behatolasi mélysége vizben:
1,75 cm, addig y-sugarzas sordn a felezési rétegvastagsag vizben 11,3 cm (1,332 MeV

energiara nézve) [13].

Dozis Doézis

Y- sugarak Elektronok

=>

Vastagsag Vastagsag

1. abra: A doziseloszlas alakja a besugarzott anyag vastagsaganak fliggvényében y-

sugarzas és monoenergikus elektronok esetében [9].

Elektrongyorsitok: a nagyenergidjii elektronsugarzas eldallitdsara az elektronokat
altalaban 1zz6 katddbol nyerik és elektrosztatikus erdtér segitségével eldgyorsitjak majd igy
16vik be a gyorsitotérbe. Az elektronok ezutan fokuszald tekercsen keresztiil haladnak, mig
egy vékony fémlemezen ¢és levegdrétegen keresztiil be nem csapddnak a céltargyba. Nagyon

sok tipusat készitik, 0,15-10 MeV elektronenergiaval kereskedelmi célokra. Az elektronsugar
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teljesitménye daltaldban 5 ¢és 300 kW kozotti, bar nagyobb (~500 kW) teljesitményti
gyorsitokat is terveznek. A kisebb energidju gyorsitok lehetnek sajat-védelemmel felszereltek
(a sziikséges sugarvédelem magaban a késziilékben van), ugyanakkor a MeV-os energia
nagysagnal pedig mar kiilsé védelem sziikséges. Az osztdlyozasuk a szerkezetiik alapjan,
vagy gyakrabban az elektronsugar energiaja szerint torténik. Yotsumoto osztalyzéasa: kis
energiaju gyorsitok (0,15-0,5 MeV), kozepes energidju gyorsitok (0,5-5 MeV) és nagy
energiaju gyorsitok (5-10 MeV) [9].

Gamma-sugarforrasok: tobb ezer gamma-emittalé koziil csak a *’Cs és “°Co javasolt
besugarzo berendezésekhez. E ketté koziil is a °°Co a fontosabb. A radionuklid létrehozasa
viszonylag egyszerii: atomreaktorokban *°Co neutronbefogasaval allitjak els. A *Co
magatalakulasai soran B-bomlassal 0,314 MeV maximalis energiaju elektront kibocsatva *°Ni-
n4 alakul, mikozben 1,17 és 1,33 MeV energiaju y- fotonokat bocsat ki. Felezési ideje 5,27 év.
A "Cs kisebb (662 keV) energidju fotonokat bocsat ki. Elsdsorban mobil besugarzo
berendezésekben torténd alkalmazasa elonyds, mivel 1ényegesen egyszeribb sugarvédelmet
igényel. A "’Cs nagy hozammal keletkezik az atomreaktorok fiitGelemeiben lejatszodé

atommaghasadas soran és ezért a kiégett flitdelemek feldolgozasa soran kiilonitik el [14].

A “Co y-sugarzas hasznalatakor elény a nagy behatolasi mélység, a gyorsitott
elektronok alkalmazasakor pedig a nagy teljesitmény. Tovabbi elény még, hogy a gamma-
sugarforrassal szemben, a sugarforras az elektromos energia kikapcsolasaval kiiktathato, igy
sokkal flexibilisebb ipari moddszer. A szennyvizkezelés gyakorlataban tobbnyire, az

Ujabbakban is szinte kivétel nélkiil gyorsitott elektronokat hasznalnak kezelésre [9,10,13,15].

Reaktorok

A szennyviz szallitd rendszer hatdsossdga és a gyorsitd hatasossaga fontos folyamatbeli
paraméter. Idedlis esetben a szennyvizet szallitd rendszer egyenletes doziseloszlast tesz
lehetévé valamint nagy mennyiségli szennyvizet szallit az elektronsugaras kezeléshez. A

kolesonhatés a sugar €s a viz kdzott specialis tartalyban, reaktorban valosul meg.

A 2.a. abra reaktoraban injektor alakitja a vizet széles és viszonylag vékony vizsugarra.
Ezt a vizfolyamot keresztiranyban éri a gyorsitd sugara. A viz alul talcdba gytlik 0ssze.
A vizsugér szélessége megegyezik a gyorsitd ablakanak szélességével. Lamindris aramlas

esetén a besugarzott viz rétegvastagsaga nem lehet nagyobb, mint az elektronok behatolasi
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mélysége. A vizsugar vastagsagat tehat az elektronsugar energidja hatarozza meg. JO
turbulens 4ramléas esetén, melynek hatékonysaga terel6lapokkal javithatd, a besugarzasra
szolgald valyiban a behatolasi mélységnél nagyobb vizréteg is kezelhetd. Ennek a

berendezésnek a segitségével a szennyviz nagy aramlasi sebességekkel kezelheto.

A masik tipus miikddése a porlasztdson alapszik (2.b. abra). A szennyvizet porlaszton
keresztiil pumpaljak, mely apro vizcseppeket alkot igy a besugarzo eldtt. Ez a konstrukcid
megfeleld koriilményeket biztosit a vizben levd szennyezdk folyamatos oxidacidjahoz a
hatékony levegd-viz keveredésen keresztiil. A szerkezet konnyedén lehetdvé teszi az 6zon

kombinalasat a technikaval, mely jelentds hatékonysag javulast eredményez.

Elektron sugar

(a)

Széles vizesés
Injektor

/\—A\ (b)

' T3 L

Porlaszto Vizsugar —= ,_,__7_7_;__::

N

U

Elektron sugar

tvvvvvr O
W WL W W T

Buborékoltaté Buborékoltato
Beomlo

2. a-c. abra: A szennyvizkezelésre hasznalt reaktor tipusok.
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A harmadik reaktortipus esetén a viz felfel¢ aramlik, a konstrukcié tokéletes keveredést
nyujt (2.c. abra). A szennyviz talcaba folyik, melyben intenziven keveredik valamilyen gazzal
vagy levegdvel a besugarzas soran. A talca késziilhet fémbdl, livegbdl, keramidbdl és
betonbol. Specidlis buborékoltatok, vagy a reaktor porusos alja szolgaltatja a gazt. Hatasos
oxidaciot tesz lehetdve a szerkezet. A tdlca vizszintesen szekciokra van osztva. A késziilek

Brazilidban féliizemi 1éptékben mitkddik [10].

A gyors népességnovekedés, az urbanizacio és az egyre nagyobb mértékli iparosodas
sok problémat vet fel a szennyvizkezelés teriiletén. Napjainkig a besugéarzasos technikak nem
nyertek nagy teret, és sokkal elterjedtebbek a hagyomanyos moddszerek, az utdbbi évek
tanulmanyai, féliizemi és tizemi méretli berendezések bizonyitjak, hogy a jovében fontos

helyet foglalhat el (3. abra).

Fo letesitmény

Vissza a f6
létesitményhez
Befolyd
3
60000 m’ /nap 1 o’ /uap Kifolyo
ANTIN
Kemial  jeveggztetés Ulepités Viztarozo
Besugirzo kezelés
berendezés

3. abra: A Deaguban miikddé féliizemi megvaldsitas sematikus abraja

(Daegu Dyeing Industrial Complex) [16].

2.3. A viz radiolizise

Elsoként legalabb két, a sugarkémidban hasznalt alapveté fogalmat szilikséges
megemliteni. Az egyik az elnyelt dozis, mely az elnyelt energiat fejezi ki minden anyagra,
mely sugarzasnak van kitéve. Az elnyelt dozis a tomegegységenként elnyelt, Joule-ban
kifejezett energiat jelenti: 1 J/kg, ami egyenld 1 Gray-el. A masik fogalom a G-érték, mely a

sugarzasos kezelés hatdsanak hozamat adja meg az anyag és a sugarzas kolesonhatdsa soran.
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A G-értéken az 1 Joule energiaelnyelés hatasara képzddo, vagy eltlind anyagennyiséget értik,

mértékegysége: mol/J.

A nagyenergidju besugarzas azonnali atalakulést (radiolizis) eredményez: a nagy
energiaju fotonok vagy gyorsitott elektronok és a vizmolekuldk palyaelektronjai kozotti
energiaatadas révén. Az elnyelt energia megbolygatja a molekula elektron-rendszerét és az
atomok kozotti kotések felszakadasat eredményezi. A viz radiolizisének koztitermékei a
hidratalt elektron (e,q ), hidrogén atom (H"), és a hidroxilgyok (‘OH) (4. abra). F6ként az els6
interakcid, a vizmolekuldk ionizacidja révén jonnek Ilétre, a gerjesztett molekuldk

keletkezésérdl és bomlasarol meglehetdsen kevés ismeret all rendelkezésre.
H,O

gerjesztés % 10nizacio

H,0" H,0' + ¢

+ H,0 hidratécio

H% HO® ( Hy+02) H,0'+ HO® €oq

4. abra: A viz radiolizisének alapfolyamatai [14].

A sugarkémiai reakciok jellegzetessége, hogy az energiaelnyelddés sordn egymads
kozelében (az un. spurban) nagyon gyakran két, ritkabban ennél tobb, a sugarzas altal aktivalt,
gerjesztett, vagy ionizalt molekula keletkezik. Egymas kozelében tobb, nagy reaktivitasu
koztitermék is kialakulhat, s ers versengés van az egymaskdzti reakcidik és magabol a spur-
b6l valo kidiffundalasuk kozott. Altalanosan elfogadott, hogy a tiszta viz radiolizise soran a
spur folyamat 107's alatt lejatszodik. Ennél hosszabb idéknél a koztitermékek, melyek a fenti
folyamatban keletkeznek s ezek elsd egymas kozti interakcidinak termékei homogén

eloszlasunak tekinthetdk. A legfontosabb koztitermékek:

H,0 —> e,7>"OH,"H. H,0, . H, (1)
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A homogén eloszlastnak tekinthetd e,y , H', és "OH koztitermékek hozamai y- vagy
nagyenergiaju elektron besugarzasokkor, semleges vagy enyhén lugos oldatokban 0,28, 0,28
illetve 0,062 umol/J, mig az egymaskozti reakcidkban képz6dd H,O, és Hy hozamai: 0,047 és
0,073 umol/J. A H,O, és H, az alabbi egymassal versengd reakcidban keletkezhet (2,3,4,5)
szamos mas spur-reakcié mellett. A HO," a hidroxilgy6k és a hidrogén-peroxid reakcidjaban
keletkezhet, illetve oxigén jelenlétében a (6) illetve (7) reakcidegyenletekkel leirt reakcidban.
Az oxigénnel végbemend reakcioban keletkez6 perhidroxilgydk/szuperoxid anion paros pK, =

4,8 + 0,1 értékkel kolcsonosen egymasba alakulhat at (8).

A nagy reaktivitas a jellemz6 a viz radiolizisének koztitermékeire. Reakcioik a vizben
taldlhaté szennyezOdésekkel altaldban kevesebb, mint 1 ps-ot igényelnek. A kiilonb6zo
termékek reaktivitasa egészen eltérd. A hidrogén-peroxid, a hidroxilgyok és a perhidroxilgyok
oxidalo tulajdonsdgu, a hidrogén atom és a hidratalt elektron redukalészer. A nagy
reaktivitasu oxidalo és redukalo agensek egyidejli jelenléte figyelemre mélto a szennyvizben a

kezelés sordn, és az egyik legfontosabb jellemzdje a besugarzadsos modszernek.

OH® + OH* —> H,0, (2)
2HO, —> H,0, + O, 3)
‘H +°H — H, (4)
€aq + €q + HO ——— H,+20H (5)
‘H + O, —> HO, (6)
Cq + O —> 05" (7)
HO, =<—> 0O~ +H' (8)

A *OH a magas képz6dési hozamanak, valamint magas redox potencialjanak koszonhetéen az
uralkodé agens. Sokkal erdsebb oxidaloszer, mint amiket az iparban alkalmaznak: Cl,,
KMnO4, HOCI, K,Cr,07 és Os. A (9)-es egyenlet esetén a standard redox potencial 2,1 V, a
(10)-es egyenletre pedig 2,8 V, ami sokkal nagyobb a tobbi oxidalé agenshez képest.
Tipikusan 1 x 10’- 1 x 10° dm’/mol s sebességi egyiitthatoval reagél nitrilekkel, amidokkal,
karbonsavakkal, észterekkel és karbonilekkel. A sebességi egyiitthaté szénhidrogénekkel,

alkoholokkal, éterekkel, aminokkal, alkénekkel, aromasokkal, pirimidinekkel, tiolokkal és
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diszulfidokkal valé reakci6 soran nagyobb, mint 1 x 10° dm’/mol s. Ionokkal valé reakcioja
soran elektront fog be, mikdzben hidroxil ion képzddik beldle. A szerves vegyliletekkel a
leggyakrabban vagy H-atom elvondssal vagy a telitetlen vegyiiletek esetén, addicioval reagal.
A fenolokkal, fenolatokkal kétlépcsds folyamatban reagal, elséként addicionalodik a
benzolgylirli aromas elektronrendszerére €s részlegesen teliti azt, ciklohexadienil tipusu
gyokot eredményezve, majd sav/bazis katalizadlt H,O/OH™ elimindcioval alakul at

fenoxilgyokké, ahol a parositatlan elektron az oxigénatomon van.

OH.C <«—> ‘OH+¢ 9)

aq
H,0 =—> ‘OH+H'+¢ (10)

A redukal6 agensek koziil a hidratélt elektron, a legegyszertibb anion, er6sebb redukald
agens mint a hidrogén atom. Reakcidit sok oldott anyaggal nagy, a diffizidszabalyozott
(~10" nagysagrendil) egyiitthatot megkozelité sebességi egyiitthaté jellemzi. A reakcioi
soran, beleértve a fém kationokat is, képes semleges atomokat és rendhagyo vegyértékii
ionokat alkotni. Jellemz0 reakcidja az addicio a reagensre, melyet 2 osztalyba sorolhatjuk. Az
egyik eset az addiciot jelenti (11) a masikat pedig disszociativ elektronbefogasnak nevezik
(12). Szerves molekuldkkal nukleofilként viselkedik. Aromésokkal, szénhidrogénekkel,
konjugalt szerkezetii telitetlen molekuldkkal, karbonil- és karboxilvegyiiletekkel, halogénezett
szénhidrogénekkel addiciés reakcioban reagal. A hidratalt elektronnak lathato-UV
szinképtartomanyban nagy elnyelése van 715 nm-es maximummal, nagy molaris abszorpcios
egyiitthatoval, mely kényelmes megfigyelést tesz lehetdvé. A 13-as egyenlet standard
redoxpotencialja -2,87 V.

eaq_ + C10H8 EE—— C]()Hg_ (1 1)
€q + CgHsCl —— CgHs + CI' (12)
€q —=-—» HO + ¢ (13)

A hidrogén atom hozama semleges oldatokban kicsi. Savas oldatokban a hozam nagy,
hiszen ilyenkor a hidratalt elektronok a hidroxidionokkal reagalva hidrogén atomot
eredményeznek, a hozam ilyenkor 0,34 umol/J. A hidrogénatom kevésbé hatékony
redukaldszer, mint a hidratalt elektron. Szervetlen vegyiiletekkel altalaban elektron-atadas
soran reagal. Szerves vegyiiletekkel szemben nagyobb reakcidkészséget mutat, mint a

hidratalt elektron. Reakcidja telitetlen szénhidrogéneken jellemzdéen a kettds kotésre torténd
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addicidval jatszodik le (14). Alkil vegyiiletekkel reagalva a hidrogén atom hidrogén
molekulava alakul és alkil gyok keletkezik (15).

"H + H,C=—CH, > Hy,C——CH, (14)
*H + HyC—CHy —> H, + Hc—CH, (19

Hig vizes oldatok radiolizise soran, a sugdrzas energidjat gyakorlatilag 100%-ban a
vizmolekuldk veszik at, és a beldliik keletkezd gyokok tdmadjék meg az oldott vegyiileteket.
Ezzel a sugarzés energidjanak hatdsa megnd, viszonylag kis dozisti besugarzassal is nagy
hatas érhet6 el. Jelentds eldnye a modszernek, hogy a reaktiv komponensek in situ jonnek

létre az oldatban, igy nem kell vegyszert hozzaadni.

A lebomlas vizsgalata céljabol, a mechanizmusok tisztazasara eldnyds csokkenteni a
reaktiv koztitermékek szamat, és kiilon-kiilon vizsgdlni a reakciojukat. Megfeleld
koriilményeket valasztva, olyan anyagok hozzaadasaval melyek szelektiven reagalnak el az
egyik intermedierrel ez konnyen elérhetd. Ezeket a megoldasokat a késdbbiekben, a mérések

leirasaval targyalom [9,10,14,17,18].

2.4. A vizsgalt gyogyszermolekula: a paracetamol

A természetes vizekben szennyezOként megjelend szerves szennyezdanyagok,
széleskorlien alkalmazott gydgyszerek, szinezékek, peszticidek gyakran tartalmaznak fenolos

csoportot, ezért a modellvegyiiletnek a paracetamolt valasztottam.

NH _CH;

T

O
HO

Paracetamol
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A paracetamol fehér, kristalyos por, szagtalan, kesernyés izii. Telitett oldata kissé
savas kémbhatasu, oldhat6 acetonban, nehezen oldddik éterben vagy benzolban és jol oldddik

vizben. A vegyiilet néhdny fizikai-kémiai adata lathat6 a 3. tdblazatban.

3. tablazat
A paracetamol altalanos adatai

Paracetamol
CAS szam 103-90-2
IUPAC név N-(4-hidroxifenil)acetamid
Acetaminofenol
Altalanosan hasznalt nevek 4-acetamidofenol

4-hidroxiacetanilid

Képlet CsHoNO,
Moléris tomeg (g/mol) 151,16
Olvadaspont (°C) 169-172 °C
Forréaspont (°C) >500
Oldhatésag vizben (g/1)20 oc 14
Siirtiség (g/cm’) 1,293
pKa 9,63

Gyakran eldfordul, hogy egy vegyiiletet gyogyszerként is €s a karokozok elleni
védelemre is hasznalnak. Ezen anyagok ugyanis gyakran extrémen toxikusak lehetnek mas
szervezetekre. A worfirint alkalmazzak patkanyméregként, mindemellett véralvadasgatld; mig
a teclosan egy altalanos biocid, emellett fogrémekben a foginyvérzés elkeriilésére hasznaljak.
A paracetamolt a barna mangrove-siklok (Boiga irregularis) allomanyanak szabalyozésara is
hasznaljak. A barna mangrove-siklo Eszak-Indonéziaban honos, invazioja az 1951-es években
kezdddott. Természetes ellenség nélkiil, a populdcigja tobb mint 150 000-re ndtt
négyzetmérfoldenként, sulyos gazdasagi karokat okozva ezzel. A paracetamol nagyon toxikus
rajuk nézve. A vegyllettel mérgezett, elpusztult egerekkel fékezték meg a terjedésiiket
[19,20]. A paracetamolt alkalmazzak még azoszinezékek eldallitasa soran, és a fotografidban

az egyik szarmazéka révén (monometil-p-aminofenol hemiszulfat), mely fényre érzékeny.

A legismertebb ¢és a legnagyobb mennyiségben hasznaljak fajdalom- ¢és
lazcsillapitoszerként az N-(4-hidroxifenil)acetamidot. Magyarorszagon eldsz6r Rubophen
néven tobb mint tiz éve keriilt forgalomba, s azota szamos vény nélkiil kaphatod

gyogyszerkészitmény alkotdja (Coldrex, Neo Citran, Saridon). Egy 2000-ben késziilt
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tanulmany szerint benne van az orvosok altal legtobbet felirt 3 gyogyszerben Angliaban,
2001-ben a recepteken keresztiil kiadott mennyiség tobb volt mint 1000 tonna [21].
1994-ben 153,9 milli6 adag paracetamolt irtak fel vilagszerte. Annak ellenére, hogy kénnyen
lebomlé anyag (t;», <1 nap), a gyartott és a kornyezetiinkbe kibocsatott hatalmas
mennyiség — eddig még ismeretlen — kockéazatot vet fel az allati és emberi szervezetre.
Meglepd adat, hogy 2005-ben a piaci részesedése a vildgon a fijdalom- és lazcsillapitd

készitmények teriiletén majdnem 50%-os és az évenkénti igény 70000 tonna [22].

Széleskorli alkalmazasuk miatt ezen csoport tagjai vannak jelen a legnagyobb
mennyiségben a felszini vizekben, ivovizekben. Az acetaminofen a leggyakrabban detektalt
gyogyszerkészitmény ivovizben, felszini vizekben és a szennyviztelepek kifolydinal. Stuer-
(Predicted Environmental Concentration: PEC) értékét 65,4 ug/dm3-nek allapitottdk meg az
EU-ban. Ezt az értéket egy olyan egyenlet alapjan allapitottdk meg, mely figyelembe vette a
gyartasi volument (kg/év), a szennyvizbdl vald eltdvolitds hatasfokat, a népességet, az egy
fére jutd éves szennyvizmennyiséget, és a kornyezeti higitasi faktort. Az eurdpai
szennyviztisztitok kifoly6inal a mért koncentracidja 6 pg/dm’ (Németorszag) [24], az USA-
ban természetes vizekben pedig 10 pg/dm’ volt a mért maximalis koncentracié [25].
Franciaorszagban egy tanulmdny alapjan, melyben 71 felszini- és 70 talajviz mintait
vizsgaltak, 10,4 ng/dm’ volt az els6 esetben és 10,3 ng/dm’ volt a masodik esetre az atlagos

paracetamol koncetraci6 [26].

Yamamoto és munkatarsai [4] 8 kiillonbozd gyogyszer perzisztenciajat vizsgaltak, ahogy
azt mar az el6zéekben emlitettem. Az acetaminofen esetén a fotodegradacidé nagyon lassunak
bizonyult: tobb mint 20%-a maradt a kezdeti koncentracionak 50 ora utan; a biodegradacio
soran a 8 gyogyszer koziil a legjobb eredményt adta: 72 ora alatt a fele elbomlott, szorpcios
sebesség vizes homok, szilika, és Al,O; esetén is alacsony. Stackelberg és munkatarsai egy
ivoviz kezel6 iizem egyes hagyomanyos lépései (sziirés, fertStlenités, aktivszenes sziirés)
soran a megmaradt szennyezoket (szerves anyagok, detergensek, peszticidek stb.) detektaltak,
s igy az egyes lépések szelektiv hatékonysagat allapithattak meg. A sziirés eldtt kémiai
kezeléssel segitik el a koagulaciot és a flokkulaciot (H,SOs, FeCls). A paracetamol hidrofil
(Koktanol-viz< 1), ennek eredményeképpen nem detektaltdk az iilepedett iszapban, a csdkkenés
valésziniileg a savas kozegnek volt tudhatd (hidrolizis). A klorozas soran (fertétlenités) a
klorgyok reakcidinak kdvetkeztében szinte teljesen atalakult, igy ezutdn nem is detektaltak. A

teljes eltavolitasi hatékonysag: 98 %-os [27]. Petrovic és munkatarsai a Barcelonatdl nem
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messze levd szennyvizkezeld iizem bioldgiai kezeldinek hatékonysagat vizsgaltdk tobb
gyogyszervegyiilet detektalasa révén. Ipari méretben miikodé hagyomanyos eleven iszapos
kezelés és két féliizemi membran bioreaktor esetén is nagyon jo hatasfokkal tavolitottak el a
szennyvizben levo paracetamolt (egyes esetekben a hatdsossag:

99,9 + 0,1 %) [28].

A paracetamol biztonsagosan alkalmazhat6 terapids adagban, instabil szulfat és
gliikkuronil konjugétta metabolizalodik a kivalasztds soran (az alkalmazott paracetamolnak az
51-60 %-a konjugalt formédban valasztodik ki). Miikodése soran gatolja a ciklooxigenazokat a
centralis idegredszerben, ami ndveli a fajdalomkiiszobot. Bar bizonyos koncentracid esetén a
paracetamol bioaktivalodhat a citokrom P450 enzim altal, ami a monooxigendzok egy nagy
csaladja, és felelos az endogén €s exogén vegyliletek anyagcseréjéért, ezért majkarosodast és
tovabbi additiv hatast okoz. A szervezetben két uton oxidalodik, az egyik esetben egy reaktiv
¢és toxikus intermedier: N-acetil-p-benzokinon-imin, a masik esetben egy nem toxikus
katechol metabolit: 3-hidroxi-acetaminofen keletkezik [29]. A hepatotoxicitdsa és mas
mellékhatasai miatt egyre né a figyelem a paracetamol €s a bomlasi termékeinek (melyek

toxikusak és veszélyesek lehetnek) a lehetséges kornyezeti hatasaira.

A vegyiilet bomlasat kordbban mar tobb nagyhatékonysagu oxidéacios eljarassal
vizsgaltak: fotokatalitikus eljarassal: TiO,/UV rendszer [30,31], fotoindukalt oxidacidval:
UV/H;0, rendszer [32,33], elektrokémiai oxidacioval [22,34,35], vagy ozonizécioval [32].
Bisby és Tabassum a nagy energaval iniciadlt reakciokat tanulményozta impulzusradiolizis

segitségével [36].

Mikozben sok kutatdo foglalkozik az egyedi kezelési eljardsok hatasaval, hogy a
gyogyszer vegyiiletek koncentracioit redukéljak a vizeinkben, kevesebb tanulmany
foglalkozik a lehetséges atalakuldsokkal illetve annak kovetkezményeivel. A fenti tanulmany
alapjan a legtobb hidrofil gydgyszervegyiilet, ahogy a paracetamol is kicsi szorpcidt mutat és
a biologiai lebontas sem teljes, s igy sok gyogyszer érheti el a kémiai kezelési eljarast. Bedner
¢s munkatarsai [37] paracetamol tartalmi szennyviz fertétlenitését vizsgaltak klorozassal
(NaOCl). Két terméket azonositottak egyértelmilien, mint toxikus anyagot: 1,4-benzokinon és
N-acetil-p-benzokinon-imint (NAPQI), mely konnyen elhidrolizal 1,4-benzokinonna. A két
vegyiilet sokkal toxikusabb a paracetamolnal, ha az LDs (letalis dozis: azt mutatja meg, hogy
az adott anyagbdl, vegyiiletb6l mekkora mennyiség okozza a kisérleti allatok (altalaban

patkany) 50%-anak pusztulasat) értékeiket hasonlitjuk Ossze, akkor a paracetamol esetén ez
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500 mg/kg, az 1,4-benzokinonra 8,5 mg/kg, az NAPQI-ra pedig 20 mg/kg (egereken
vizsgalva). Tehat az elsd esetben 58-szor, mig a masikban 25-szor toxikusabb a keletkezd
anyag. Az emberekben az NAPQI okozza a veszélyt a taladagolds sordn, erdsen

hepatotoxikus; mig az 1,4-benzokinon mutagén és genotoxikus hatasu.

2.5. Kémiai oxigén igény

A kémiai oxigén igény (KOI) azt az oxigén mennyiséget fejezi ki, amely az egységnyi
térfogatu vizben levo oldott €s szuszpendalt szerves anyag oxidacidjahoz sziikséges (mg/l). A
KOI meghatarozasdhoz erds oxidaldszert: kalium-permanganatot vagy kalium-dikromatot
hasznalunk.

A kémiai oxigén igény széleskorlien alkalmazott helyettesitd mérés a széntartalom
biohasznosulasara. Osszehasonlitva a bioldgiai oxigén igény (BOI) teszttel, ami napokat
igényel, a KOI sokkal gyorsabban hoz eredményt (néhany ora alatt). A KOI meghatarozas
erds oxidaloszereket hasznal a szerves anyagok oxidalasara, amelyeket a mikroorganizmusok
csak részben vagy egyaltalan nem tudnanak oxidalni. A minta KOI értékét végiil valamilyen
standarddal Osszehasonlitva szamitjadk pl. ftalat, oxalat, gliikoz. A szerves anyag
koncentracidja oxigén egyenértékiiséget illetden meghatarozhatdé a minta kezdeti és a
hatralévé oxidaloszer koncentraciojabol. A legtobb szerves anyag oxidalhatdo erds
oxidaloszerekkel, bar az egyenes lancu karbonsavak nem oxidalhatok eziist-szulfat katalizator
jelenlétében, ezért eziist-szulfat hozzdadaséaval eldsegitjiik a teljes oxidaciot. A kloridion,
amely egy igen gyakori OsszetevOje a viznek, reagdlva az eziistionokkal eziist-klorid
csapadékot képez, ami megsziinteti az eziist katalitikus aktivitdsat, ezzel negativ hatast
eredményezve. Tovabba a klorid, bromid, vagy jodid is reagalhat a dikromattal a halogén
elemi formdjat képezve, ezzel tal nagy KOI értéket eredményez. Ezért higany-szulfatot adunk
az oldathoz, ezzel minimalizdlva a reakciok egymdsra hatdsat. Mind a szerves, mind a
szervetlen komponensek oxidalhatok a KOI mérés soran. Ez fOként szennyvizmintak
értékelése soran érdekes, ilyen esetekben tartalmazhat nagyobb mennyiségii szervetlen sokat a
minta. Ilyenkor, ha kimondottan a szerves komponensek oxidaldsa a cél, kiilonféle
modszerekkel lehet eliminalni ezen anyagokat pl. a kloridion megkétheté a Hg”" komplexalas

révén [38].
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2.6. Teljes szerves széntartalom

A teljes szerves széntartalom (TOC) meghatarozasat kiillonbozd kutatasi teriileteken
alkalmazzak. Az adat sok paramétert Osszegez, igy nagy jelentdsége van kiilonbdzo
kornyezetvédelmi ¢€s ipari teriileteken. A TOC analizis alkalmas példaul a szennyvizekben
1évé szerves vegyliletek kimutatdsara, kémiai jellemzésre, a talajok széntartalméanak
becslésére, a hulladékok humuszképzddésének mértékének meghatdrozasara. Az elmult
években megnétt az érdeklddés az olyan analitikai megoldasok irant, amelyek képesek mind a
szennyezO0dés mind a mindség ellendrzésére. Ezek kozott a megoldasok kozott van a TOC is,
mely nagyon értékes kvantitativ €s kvalitativ informaciokat szolgaltat mind a teljes értékrol

mind a variacié sokasagarol.

2.7. Toxicitas

A toxicitas vizsgalatok hatdsmechanizmusa altalaban az anyag (4gens) és a biologiai
rendszer egymasra hatdsan alapszik. A vizsgaland6 anyag karosit6 hatasa a biologiai érzékeld
(receptor) rendszernél jelentkezik ¢€és a biologiai rendszer valaszabol (mérési jel)
kovetkeztetiink az anyag toxikus hatdsara. Szamos toxicitas vizsgéalati modszer terjedt el a
gyakorlatban (Daphnia, hal, alga, lumineszcens baktériumok). A mérések végpontja lehet a
novekedés (pl. sejtszam), talélés, halal, immobilizacid, 1€gzés: O, fogyasztas, CO, termelés,

enzimaktivitasok [39].

Minden kornyezeti tanulmanyban, amelyek a szennyvizek, ill. egyéb felszini vizek
tisztasagdval kapcsolatosak, fontos megbecsiilni az ) kémiai anyagok (gyogyszerek) mérgezd
hatasat a kdrnyezetre, itt beleértve az embert is. A szennyvizkezelés folyaman Iényeges, hogy
ne keriiljenek ki a telepek kifoly6ibol olyan anyagok, amelyek még a kezdetinél is
toxikusabbak, s amelyek a kezelési eljarasok folyaman alakultak ki (ahogy a fertdtlenités
hatasara sokkal toxikusabb termék képzddott). fgy vizsgalataink soran nemcsak azt vettiik
figyelembe, hogy a szerves vegyiilet milyen szinten bomlott le (KOI, TOC), hanem azt is,
hogy esetleg az nem alakult-e 4t toxikusabb vegyiiletté.

A toxicitast lumineszcens baktériumot haszndlva vizsgaltuk. A Vibrio fischeri
baktériumot alkalmaz6 biolumineszcencia gatlasi proba szélesen elterjedt és standard
okovizsgalat. Hasznaljak tiszta anyagok, toxikus kifolyok, szennyvizek, iiledékek

vizsgalatdhoz. A toxicitdst a baktérium fénykibocsatasanak gatlasa révén mérjik. A
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toxikussag alapjaul szolgald hatas ebben a vizsgalatban nagyon valtozatos és komplex: a
toxicitds oka lehet a sejt feliiletén 1év6 receptorok interakcidja, a sejtmembran funkcidinak
megszlinése, a sejt anyagainak kémiai reakcidja vagy az enzim rendszer gatlasa/versengése
révén. Szinergista és antagonista kdlcsonhatasok mas anyagokkal tovabbi nehezitd faktorok,
amelyek nagymértékben megvaltoztathatjdk a mérgezd hatast a sejten belill és azon kiviil,
illetve a sejtmembranban. Olyan olddszer hasznalata, melyben old6dik az egyébként méasban
nem old6dé anyag moddositja a toxicitdst. Mas esetben az is el6fordulhat, hogy az anyag
indirekt médon rombolja le a sejtet azon keresztiil, hogy disszocial vagy szétesik olyan
anyagokra, amelyek sokkal mérgezdbbek. Az is el6fordulhat, hogy éppen a savas pH lesz a
toxicitds oka. Tovabbi forrdsa a valtozatossagnak az, hogy részleteiben eltéré eljaras az
elfogadott a kiilonbozé biovizsgélatok esetén ¢és kiilonbozd Osszedllitasi reagenseket
hasznalnak. Egyes gyartok a baktériumot liofilizadlva, mig masok folyadék formdajaban
lefagyasztva készitik eld. Ugyanakkor eltérések vannak a baktériumok regeneralasanak
folyamataban is. Osszegezve, a lumineszcencia gatlds fiigg kisebb vagy nagyobb mértékben

attol, hogy milyen biovizsgalati rendszert alkalmazunk [40].

Fontos kiilonbséget tenni az altalanos (vagy narkdzis) toxicitds és a specifikus (vagy
reaktiv) toxicitas kozott. Az altalanos toxicitds a sejt membran funkcidinak nem specifikus
megzavarasat jelenti, mig a specifikus toxicitds soran az anyag kolcsonhatasba keriil vagy
megzavar egy funkciot egy adott receptor részen. Specifikus toxicitasuak példaul azon
anyagok, amelyek az oxidativ foszforilezést kapcsoljak ki, amelyek légzés, acetilkolin-
észteraz gatlok, és kozponti idegredszert lefoglald agensek. Egy nem-specifikusan toxikus
anyag hatasa varhatdéan kapcsolatban all azzal a hajlammal, hogy mennyire halmozddhat fel a
sejtmembranban. A legtobb vizi toxicitast meghatirozd teszt iddigényes és draga, de a
legnagyobb hatranyuk, hogy valds Osszehasonlithatd adatok nincsenek minden vegyiiletre.
Ahhoz, hogy éltaldnosan meg tudjuk adni egy anyag nem-specifikus toxicitasat, olyan
egyenleteket kell alkalmazni, melyek az anyag olyan 4lland6ibdl indulnak ki, amelyek a
toxicitast okozzak. Szamos tanulméany foglalkozik ezzel. Poole és munkatéarsai egy altalanos
szemléletet allapitottak meg a faj-specifikus (pl. Vibrio fischeri) és nem specifikus toxicitas
értelmezésére, melyben a szorpcidos jellemzdket hasznalja fel. Az egyenletben, mely a
McGowan jellemz0 térfogatat, tobblet molaris refrakcidjat, az oldott anyag effektiv hidrogén-
kotés savassagat, és effektiv hidrogén-kotés bazicitasat hasznalja fel, a kiillonb6zd fajokra
megadott toxicitds értékek esetén kiilonbozd stlyozd egyiitthatokat, konstanst alkalmazva

[41].
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A Vibrio fischeri egy tengeri baktérium, amely a természetben a kurtafarkt tintahal
specialis fénykibocsatd szervében ¢l és optimalis koriilmények kozott, anyagcseréje soran
fényt bocsat ki. A lumineszcens baktériumok, mint a Vibrio fischeri is fényt emittalnak. Az

enzim, ami ezt okozza a baktérium luciferdz enzimje, ami az alabbi reakciot (16) katalizalja:
FMNH,; + O, + R-CO-H - FMN + R-COOH + H,0 + fény (16)

A reakcid sorozat folyaman az elsd 1épésként a flavin mononukleotid (FMN) bekebelez
egy oxigént €s a tovabbiakban reagal az aldehiddel FMN.H,O komplexet képezve, ami
fényemisszio utjan bomlik el. A biolumineszcencia aranyos a sejt anyagcsere allapotaval.
Toxikus anyagok valtozdst okoznak ebben az anyagcsere folyamatban, amit a

biolumineszcencia cs6kkenés azonnal jelez [1].

3. A munka célja

A munkam célja egy altalanosan hasznalt gyogyszermolekula, a paracetamol
sugarzassal indukalt lebontasa, illetve a bomléas kinetikdjanak tanulmanyozéasa sugarkémiai
modszereket alkalmazva. A kisérleti munka soran a technikdk széles tarhazat otvoztem.
Impulzusradiolizis segitségével vizsgaltam a kozti termékeket, illetve a gamma-besugarzas
soran keletkezd végtermékek (elszintelenedés, mineralizdcid) azonositasara UV-Vis
spektroszkopiat, HPLC-elvalasztast kovetd6 MS-t hasznédltam. Emellett mértem a kiilonb6z6

crer

széntartalmat (TOC) és a toxicitast (Vibrio fischeri) a sugardozis fiiggvényében.

Célom az is, hogy a kapott eredmények alapjan javaslatot tegyek a bomlas

mechanizmusara.
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4. Mérések

4.1. Vegyszerek

A paracetamolt a Sigma-Aldrich-t6l rendeltem (tisztasag: 98 %), az Osszes tobbi

vegyszert a Spectrum-3D-t6l vagy Carlo Erba-t6l szereztem be.

4.2. Folyamatos y-besugarzas

A besugarzast szobahémérsékleten végezték °°Co y-berendezéssel, 1,5 kGy/ora
dozisteljesitménnyel. A besugarzd panorama tipusu, a besugarzotér 4x4 m’ alaptertiileti. A
%Co sugarforrasok iizemen kiviil a padlészint alatt, vizes akna tipusii sugarforras-taroloban
talalhatok. A sugarforrasok a tarolotérbdl a bejarati ajtd bezart ajtaja mellett htizhatok fel a
hengeres elrendezésli sugartartokba. A besugdrzando targyak sugarforras koriili manudlis
elhelyezésével oldhaté meg a besugarzas. A berendezés alkalmas mezdgazdasagi termékek
sugarkezelésére, egészségligyi termékek sterilezésére szakaszos iizemben. Ezek mellett a
berendezést tudomanyos céli besugarzasokra is alkalmazzdk. A berendezés kialakitasa és a

sugarvédelem 2x10'° és 5x10"° Bq kozotti aktivitas hasznalatat teszi lehetévé.

Dozimetria

A klorbenzol ¢és vizes etanol oldatat levegdén besugarozva HCl képzddik, melynek
koncentracidja meghatarozhato titralassal, vas(Ill)-nitrat ¢és Hg(SCN), adagolasa utan
spektrofotometrids modszerrel, vagy a besugarzott doziméter kinyitdsa nélkiil, nagy-
frekvencias vezetOképesség méréssel.

Az etanol-klorbenzol dozimétert (Ethanol-chlorobenzene dosimeter = ECB) elterjedten
alkalmazzdk  gamma-besugarzd vagy elektrongyorsitd  berendezések esetén. A
megbizhatosagat sok nemzetkdzi, kétoldali program bizonyitja, beleértve a Nemzetkdzi
Atomenergia Ugyndkséget (International Atomic Energy Agency = IAEA) és szamos
nemzetkdzi szabvany hivatalt. A mddszert tobb mint 20 orszagban alkalmazzak rutinszeriien.

Az MTA Izotopkutatd Intézetben is ezt a modszert alkalmazzak.
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Az oszcillometria a vezetoképesség mérés elektroanalitikai mddszere, ahol nagy frekvenciaju
véltakozo é4ramot alkalmazunk a kémiai rendszerben torténd valtozas kovetésére vagy
mérésére. Az oldatot tartalmaz6 ampullat, melyet teszteliink vagy egy kapacitiv cella lapjai
kozé vagy egy oszcillator onindukcios tekercsébe helyeziink. A f6 elénye a moédszernek, hogy
az elektréd nem ¢érintkezik az oldattal kozvetleniil, igy a vizsgalat zart ampullaban
kivitelezhetd. Tehat a modszer nem destruktiv, ezért lehetséges a gyors, ismételhetd,
rutinszerli kiértékelése a besugarzott mintadk dozimetridjat illetéen. Az oldat vezetoképessége
a keletkez6 HCIl, vagyis H™ és Cl-ionok hatasira nagymértékben megvaltozik. A
koncentracioja linearisan fiiggvénye az elnyelt dozisnak 0,1 és 100 kGy dozis tartoméanyban.
Ismert dozissal besugarzott ampullak segitségével kalibracios gorbét felvéve meghatarozhatd
az elnyelt dozis. Nagyobb dozisoknal a reakci6 bonyolultabba valik. A doziméter oldat
szokasos Osszetétele: 24 térf.% monoklorbenzol, 72 térf.% etanol és 4 térf.% viz. Az oldathoz
gyakran 0,04 térf.% benzolt és acetont is adnak, mint az etanol gyakori szennyezdit. A
doziméter oldatot 2 cm’ térfogatii leforrasztott iivegampullakban sugéaroztak be [13,14]

A nem destruktiv analizisnek koszonhetden a besugarzott doziméter kiértékelése
akarhanyszor megismételhetd, Kovacs €s munkatarsai a besugarzott ECB doziméternek az

eltarthatosagat 15 év utan + 4 % reprodukalhatdsaggal mérték ki [42].

4.3. Az egyedi reakciok vizsgalatanak modszerei

Megfelelden megvalasztott kisérleti koriilményeket alkalmazva lehetséges a {6 reaktiv
gyokok szamanak csokkentése, s ezaltal informécidhoz juthatunk a tovabbi reakcio
mechanizmusokrdl, vagy a leginkabb lehetséges reakcid utakrol. Az egyedi koztitermék-
reakciok vizsgalatahoz kiilonféle adalékok segitségével koztitermék-atalakitdsokat hajthatunk
végre [6,14]:

e N, vagy Ar gazzal telitett oldatokban pH=3 és pH=11 kozott a "OH, e,q ¢és a H’
reagalnak.

e pH=2 alatt Ny-nel vagy Ar-nal telitett oldatokban kozel ekvivalens mennyiségben a
'OH gyok és a H® atom a 6 reaktiv agens. Savas kdzegben ugyanis, a e, a
hidrox6nium ionokkal reagalva H® atomma alakul (17). A H® hozama ilyenkor

viszonylag nagy: G=0,34 umol/J.

g + H;0 — °"H + H,0 (17)
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H' reakcidinak vizsgalatdhoz Nj-nel vagy Ar-nal telitett, 0,2-1 mol/dm”’ rerc-butanolt
tartalmazd6 pH = 2 alatti oldatokban keriilhet sor. Savas oldatokban a hidratélt
elektronok kozel teljes mértékben hidrogénatomokka alakulnak (17). A H*® és a terc-
butanol kozti reakci6 lassu (18). A *OH pedig elreagél a ferc-butanollal (19). Ebben a
rendszerben tehat jelen van a terc-butanolbdl képzddd, viszonylag nem reaktiv gyok
is, mely nem redukdlo tulajdonsagl, és a legtobb szerves vegylilettel nem 1ép
reakcidba (ennek ellendrzése az utols6 pontban targyalt koriilményekkel lehetséges) A

H* hozama 0,34 umol/J, mig a terc-butanolbol képz6dé gyok hozama: 0,28 umol/J.
H + (CH;);COH — °CH,(CH;),COH + H, (18)

OH® + (CH;);COH —"CH,(CH;),COH + H,0  (19)

A e,q -0k reakcioinak tanulmanyozasa N>-nel vagy Ar-nal telitett oldatokban pH = 3
felett és 0,2-1 mol/dm’ zerc-butanol jelenlétében lehetséges (kismértékii hozzajarulas a
0,062 umol/J hozammal jelenlévd H'-nak). A hidroxilgyok ilyenkor a (19)-es reakcid
szerint elreagdl, az oldatban a terc-butanolbol keletkezd gyok itt is jelen van.

A "OH reakcidinak vizsgalata N,O-dal telitett oldatokban pH = 3-t6l pH = 11-ig
terjedd tartomanyban lehetséges. (A telitett oldat N,O koncentraciéja 0,025 mol/dm’
szobahOmérsékleten). Ilyen oldatokban a e,q -ok ‘OH gyokké alakulnak a (20)-as
reakcid szerint. A teljes *OH hozam 0,56 pumol/J. Emellett kismértékli hozzéjarulasa a

H’-nak is van (~10 %), 0,062 umol/J hozammal van jelen az oldatban.
€q + N;O+ H,O —> OH®* + OH + N, (20)

A levegén végzett mérések esetén, ahol oldott oxigén van jelen az oldatokban, a
reaktiv dgensek a *OH és a O, /HO," (szuperoxid anion gyok/ perhidroxilgyok) par,
ami a e,q ¢s H® atom O»-nel bekdvetkezo reakciojaban képzodik (6, 7-es egyenletek).

A 2 gyok kozott sav/bazis egyensuly all fenn pK, = 4,8 értekkel (21).
05~ + H' <—> HO, + H,0 21)

Azok az oldatok amelyek ferc-butanolt tartalmaznak (a fenti koncentracidban) és O,-
nel vannak telitve a O, */HO," par reakcidinak tanulmanyozasara alkalmasak.

A NyO-dal telitett, ferc-butanolt tartalmazo oldatokban pH = 3 felett lehetdséget ad a
fentiekben mar emlitett, terc-butanolbol képz6do gyok reaktivitdsanak vizsgalatara az

oldatban 1évé komponensekkel szemben.
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crer

értekeltem. A végtermék kisérletek soran UV-Vis spektroszkopiat, HPLC elvélasztast kovetd
UV-Vis és MS detektalast alkalmaztam. Emellett mértem a mintak KOI, TOC értékeit és a
toxicitasat is. A koncentracidok kiilonbsége az egyes mérések eltérd érzékenysége (pl.

Toxicitas-KOI), illetve a legmegtelelobb mérési paraméterek miatt sziikséges.

4.4. Végtermékek azonositasa

Az UV-Vis spektroszkopia az egyik legrégebben alkalmazott miiszeres analitikai
modszer. Az elektromagneses sugarzas és az anyag kolcsonhatasdnak egyik fajtajan, a
fényelnyelésen alapszik. A molekuldk energiaallapota kvantalt. A molekula elektron, rezgési
¢s forgasi energiaval rendelkezik. UV-Vis tartomanyu fény kolcsdnhatasa esetén a molekulak
elektronenergiaja gerjesztédik, mikozben a vibracids és forgasi atmenetek is gerjesztddnek.
Ha egy molekula olyan fotonnal talalkozik, melynek energidja megegyezik a két energiaszint
kozotti kiilonbséggel, akkor a foton elnyelédhet ugy, hogy atadja neki energiajat, mikozben a
molekula gerjesztett allapotba keriil. A molekula tobbletenergidjatol leggyakrabban
fénykibocsatassal jaro folyamatban szabadul meg (fluoresszencia, foszforesszencia), ezt a
kibocsatott fényintenzitast mérjiik. Igy kvantitativ vizsgalatra alkalmas. Adott hullamhosszon,
az abszorbancia egyenesen aranyos a koncentracioval, igy mennyiségi elemzés is végezhetd

(Lambert-Beer-torvény) (22).

At) = log% =¢g,c(t)! )

Iy a beesd fény intenzitdsa, I(t) az atengedett fény intenzitdsa, &) (dm*/mol cm) a
hullamhosszhoz tartozd molaris abszorbancia, c(t) (mol/dm®) a koncentracié és 1 (cm) az

optikai uthossz a mérdcellaban.
Az UV-Vis méréseink soran 10* mol/dm’-es oldatokkal dolgoztunk, ebben a
tartomanyban a koncentracid-abszorbancia fiiggvény mego6rzi linearitasat, tehat érvényes a

Lambert-Beer torvény.
A mintdk értékelése JASCO 550 UV-Vis spektrofotométerrel, 1 cm-es kiivettat

hasznalva tortént.
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Az aromads rendszerek esetén a m-n* dtmenet gerjeszthetd a legnagyobb energiaval. A
paracetamolnak a An.x =242,5 nm-nél van maximalis elnyelése. A spektrumok felvétele
egyszeri moddja a molekula atalakuldsdnak, az aromds gylri lebomlasanak
nyomonkovetésére. Segitségével az aromas gylirti allapotardl is kaphatunk fontos informaciot
pl. egy elektronkiildé csoport addiciéja a spektrumban auxokrém hatast okozhat azon
keresztiil, hogy megndveli az aromas gylirtin az elektronsiiriséget, amely igy kisebb energiajua

fotonnal (nagyobb hullamhossz) is gerjeszthetd lesz.

2,0 1

1,5 1

1,0 1

Abszorbancia

0,5 1

0,0

T T T T
200 250 300
Hulldmhossz (nm)

5. abra: 10 mol/dm’-os besugarzatlan paracetamol oldat UV-Vis spektruma.

A mérések elott ellendriztem a paracetamol oldat stabilitdsat. Minden mérés elott
felvettem az UV-Vis spektrumot és 0Osszehasonlitottam a kordbban késziilt oldat
spektruméval. A paracetamol mindegyik esetben stabilnak bizonyult az i1d6 mulasaval
(5. ébra). A kiilonboz6 koriilmények kozott (levegdn mért, N,O-dal telitett, No-nel telitett
terc-butanolos €s N-nel telitett mintak) kiilonb6z6é dozisokkal (0; 0,4; 0,6; 1; 2; 4; 6; 8 kGy)

besugarzott mintdk esetén felvettem az UV-Vis spektrumot.

A kromatografids modszerek célja a minta dsszetevdinek térbeli elvalasztasa, kvalitativ
¢s kvantitativ elemzése. A folyadék kromatografia (High Performance Liquid

Chromatography) az egyik leggyakrabban alkalmazott analitikai moddszercsalad.
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A folyadékkromatografias elvalasztds alapja, hogy a kiilonb6z6 fizikai-kémiai tulajdonsagu
komponensek megoszlasa a mozgo- és az allofazis kozott eltér6. A HPLC egy dinamikus
adszorpciés modszer. A folyamatok reverzibilisek, ebbdl kovetkezden a fizikai szorpcid
kategoridba sorolhatok. Tipusatol fliggden kiillonbozd adszorpeids kdlecsonhatasok kapnak f6
szerepet, s szabjak meg a retencios (tartozkodasi) idét. Hidrofob kdlcsonhatasok a jelentdsek
a forditott fazist elvalasztas esetén, dipol-dipol kdlcsonhatdsok domindlnak a normal fazist
elvalasztasnal és az ionos kolcsonhatdsok hatarozzak meg a tartozkodasi id6t az ion-
kromatografia esetén. Az Gsszes interakcié kompetitiv. A vizsgalt molekuldk versenyeznek az
eluens molekulakkal az adszorpcids helyért. Az analat molekuldk kdlcsonhatasa a felszinnel
erdsebb, az eluens molekuldk esetén gyengébb, igy az analat molekuldi tovabb maradnak a

felszinen, tehat tovabb tartdzkodnak az oszlopon.

A HPLC {6 részei a pumpa, az injektor, a kolonna, a detektor és az adatrogzit. A
kolonna a szive az egésznek, ebben talalhatd a tdltet, itt torténik az elvéalasztds. Mivel az
allofazist mikrométeres nagysagu porozus szemcsék alkotjak, nagy nyomasu (100-200 bar)
pumpa sziikséges, hogy a mozg6 fazis a kolonndn athaladjon. A kromatografia soran az
oldoszerek 2-3 tarold edénybdl valtozatlan Osszetételben (izokratikus elucid), vagy
meghatarozott program szerint 0sszekeverve keriilnek felhasznaldsra (gradiens elucid). Maga
a kromatografias folyamat akkor kezdddik, amikor beinjektaljuk a mintat. Végil az elualo
elegy minden komponense a detektor altal rogzitett, savként vagy csucsként jelenik meg az

1d6 fiiggvényében, mely maga a kromatogram.

A HPLC elvalasztas tehat a felszini kolcsonhatasokon alapul, a kdlcsonhatds az
adszorpcids feliilettdl is fiigg. A modern adszorbensek kis, merev, porusos részecskék nagy
felszinnel. Az adszorbensek f0 paraméterei a részecske méretilk, és a méreteloszlasuk,
melynek a lehetd legsziikebbnek kell lenni (altaldban 10%-on beliili); a toltet szerkezete,
pérusmérete, a toltet felszinének kémidja. A nagyhatékonysagu folyadékkromatografidban a
kis molekulatomegli anyagok (M,<10000) elvalasztasakor a szilikagél tipusu alloéfazisok
hasznalata kozel 90%-0s. A pordzus szerkezetli, mechanikailag ellenallo szilikagél felszinét
kiilonb6z6 modszerekkel lehet modositani, igy eltérd tulajdonsag adszorbenseket kapva. Az
eltérd modon eldallitott és utdkezelt szilikagélek kromatografias tulajdonsagai eltéréek. Attol
fiiggden, hogy milyen tipust csoportok kapcsolddnak a feliilethez, az adszorbens lehet normal
fazisti (-OH, -NH,), forditott fazisu (-Cs,-Cs,-C13,-CN,-NH;) és anion (CHzNR3+OH') vagy
kation (RSO3H") cserélé. Az eluens Oszetétele és tipusa alapjan befolyasolhatjuk az

elvalasztast. A mozgodfazisnak tisztanak, detektor kompatibilisnek, alacsony viszkozitasinak,
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kémiailag inertnek kell lennie, mindemellett a mintat is oldja. Normal fazisa mddszer esetén
az oldoszer altalaban apolaris, forditott fazisu modszer esetén az oldoszer altaldban viz és

valamilyen szerves oldoszer (acetonitril, metanol) keveréke.

A méréshez forditott fazisu folyadékkromatografiat (Reversed Phase Chromatography=
RP-HPLC) hasznaltam, C;g-as kolonnaval. A kolonna pontos tipusa: Nucleosil 100 C18, 5
um-es szemcseméretii, 15 cm hosszu, 0,4 cm’ keresztmetszetli, Technokroma® volt. A Cig-as
toltet a legelterjedtebb, kiilondsen alkalmas gydgyszerhatéanyagok, vitaminok, drogok,
kornyezetvédelmi mérések esetén. A forditott fazisi kromatografidnal az allofazis mindig
apolarisabb jellegli, mint a mozgofazis (a normal fazisunal pont forditva van, a név is innen
ered). Ahhoz, hogy a normadl fazisu folyadékkromatografidban hasznalt mechanikailag stabil
szilikagél polaris feliiletét apolarissa tegyiik, alkilcsoportokkal kell a feliiletet modositani. Ezt
leggyakrabban valamilyen szilinalizalasi reakcioval érik el. A Cjg-as oszlop esetén ez az R
felvitt szilanocsoport a CsH37 (oktadecil-szildn), elnevezései: RP-18, ODS; C-18. A hidroféb
feliiletet alkoté C18-as alkil-lancok gyenge diszperzios kolcsonhatasra képesek. A kialakitott
szilikagél alapti fazisok mindegyike nagy mechanikai stabilitassal bir, azonban a pH-
valtozasra ¢érzékenyek: pH = 2 alatt a szilanizalassal felvitt csoportok hidrolizise kezdddik
meg, pH = 8-9 felett az alap szilikagél oldhatdsdga kezdddik meg, igy tehat alkalmazési
teriiletiik a pH = 2-8 kozotti tartomany. Vannak olyan vegyliletek, melyek esetén pH> 9
sziikséges. Ilyen esetekben mas tipusu allofazisra van sziikségiink. A mozgofazis az RP-
HPLC-ben polaris, kis viszkozitasu, és a detektalast nem zavard oldoszerelegy, melynek
legpolarisabb Osszetevdje a viz. A viznek a legkisebb az eluenserdssége, tehat a legnagyobb a
visszatartdsa a kolonnan. A szerves komponens: metanol, acetonitril, etanol, 2-propanol, THF,
dioxan. A fentiekben felsorolt oldoszerek a vizzel elegyitve megfeleld elvalasztast adnak.
Ionos vagy konnyen ionizalhat6 csoportot tartalmazo (savas vagy bazikus csoportok) anyagok
vizsgalata esetén az eldnytelen erds kolcsonhatasok kikiiszobolése végett a mozgo fazis pH-
jat a nekiink megfeleld értéken kell tartani, pufferelni kell. A pH-kontrollnak az célja, hogy a
mozgo-fazisban jelen 1évo molekularis formak aranyanak allandésagat ill. kifejezetten csak az
egyik forma jelenlétét biztositsuk.

Az értékelés soran HPLC elvalasztds utani Jasco MD-2015 Plus diddasoros detektorral
felszerelt berendezést alkalmaztam. Az aramlasi sebesség 1 cm’/perc volt, a beinjektalt

mennyiség pedig 20 mm’. Az eluens 5% - acetonitril 95% viz, izokratikus eltciéval.
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Az azonositdshoz Agilent Technologies Quad 4610 HP/MS rendszert hasznaltam,
HPLC elvalasztast koveté MS detektalassal. A mérés gradiens elucidval 0-5% acetonitrillel

vizben tortént.

A HPLC mérések soran 10 mol/dm’-es oxigén jelenlétében (levegén) mért oldatokat

vizsgaltam.

Detektorok

A. Diodasoros UV-Vis detektor

A spektrumot folyamatosan mérd detektor. A kiivettat polikromatikus fénnyel vilagitjak
meg, a felbontds a kiivetta utan torténik (6. dbra). A szétteriilt fénynyaldbot egy diddasorra
vetitik. Egy-egy diddara vagy fénymérd egységre beérkezd fény egy-két nm-nek megfeleld
rész a spektrumbol. Az elrendezés lehetdvé teszi, hogy a teljes vizsgalt spektrumtartomanyban

az egész spektrumot folyamatosan regisztraljuk.

Aramlasos cella
Polikromatikus UV forras
—

N

Homoru racs

Fotodioda sor

6. abra: Diddasoros UV-Vis detektor.
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B. MS detektalas

A tomegspektrometria korszeri elvalasztdsi modszerekkel kapcsolva a mai analitikai
gyakorlat leghatékonyabb része. A tomegspektrométer idealis detektor a HPLC-ben: a
kiilonb6z6 molekulatomegli dsszetevoket kiilon méri, s nagyon kis koncentraciok is mérhetdk
alapszik. Az ionos részecskéket fajlagos tomegiik szerint, csokkentett nyomason, elektromos
vagy magneses mezOk segitségével valasztjuk el. Az elvalasztott ionok intenzitasat
folyamatosan mérjiik, s igy egy iondram intenzitds-fajlagos tomeg fiiggvénykapcsolathoz, az

ugynevezett tomegspektrumhoz jutunk, mely a mindségi informacio alapja.

Az MS részei: mintabeviteli rendszer, ionforrds az ionoptikaval, analizator, detektor,

vakuumrendszer, végiil a szamitogép az adatkezeldvel.

Az ionforras feladata, hogy a vizsgdlanddé molekuldbol valamilyen gerjesztd energia
segitségével (kinetikus, fény, elektromos, kémiai) ionokat hozzon Iétre, majd ezeket azonos
kinetikus energidval gyorsitva egy nyaldbban jutassa el az analizitorba. Az atmoszférikus
nyomasu ionizécids (API = atmospheric pressure ionization) moédszerek, kiilondsen az
elektroszpré és a pneumatikus elektroszpré, attorést jelentett a kromatografids technika és a
tomegspektrometria kombinalasanak teriiletén. A két legjelentésebb API modszer a mai napig
az atmoszférikus nyomdsu kémiai ionizacido (Atmospheric Pressure Chemical lonization:
APCI) és az elektroszpré ionizacié (Electrospray lonization: ESI). A nem-polaris anyagok
ionizacidja atmoszférikus nyomason lehetévé valt az atmoszférikus nyomast fotoionizaciot
kovetden. Az altalam hasznalt berendezésben az ionforras az elektroszpré ionizaciot (ESI)
alkalmazza. Az ESI technika kiilondsen alkalmas akkor, ha a vizsgdlandd anyag polaris,
termikusan instabil tulajdonsagt. Az ESI soran a kolonnarol elualédé molekuldkat porlasztd
gdz (nagy tisztasaglh N,) fesziiltség alatt 1évd kapillarison porlaszt keresztil. A
folyadékcseppekbe zart toltéshordozok siirlisége az intenziv parolgas (de nem degradalo
hohatés) kovetkeztében egyre nagyobb lesz, s szinte szétrobbannak a cseppek, a szabadda valt
ionok pedig a gyorsitas utan az analizatorban elvélaszthatok m/z (z = n*e) értékiik alapjan. Az
[M+H]" vagy [M+H] ionok tehat nagyon labilis (termikusan) anyagokbol képzédnek
termikus bomlas nélkiil. A kémiai szerkezettdl fiiggden, tobbszordsen toltdtt ionok is
képzddhetnek. A modszert gyakran alkalmazzak a gyogyszerkutatas teriiletén, mivel a fizikai-

kémiai tulajdonsagaik révén alkalmasak ehhez a technikdhoz.
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Az analizator valasztja el az ionforrasbol nagy sebességgel érkezd ionokat fajlagos
tomegiik szerint. A berendezésben egy harmas kvadrupol késziilék (Triple-stage quadrupole

mass spectrometer = TSQMS) talalhat6 (7. abra).

Tomeg szelektiv sziird (Q1) Tomeg szelektiv sziird (03)

m=J e\ il | e | ]
T /| |

Lencse 1és 2 Utkézési Cella HED Detektor
Rotacios Turbo Turbo Turbo
pumpa pumpa  pumpa pumpa

7. abra: Harmas kvadrupdl rendszer szemléltetése.

A kvadrupol analizitorok 4 parhuzamos hengeres radbol épiilnek fel. Keét-két
szomszédos rudra ugyanolyan nagysagl, de ellentétes potenciali V egyenfesziiltséget
kapcsolnak, amire valtofesziiltséget szuperponalnak. A belépd ionokra ennek kovetkeztében a
kialakulé, tengelyre merdleges iranyti elektromos tér erévonalai hatnak. Igy a belépé ionokra
merdlegesen hatd eré eredményeként oszcillacio alakul ki. Csak az az ion képes a detektorba
jutni, amelyik sajatfrekvenciaja megegyezik a kvadrupdl tér pillanatnyi frekvencidjaval. Az
amplitddé alakuldsat az analizator geometriai és elektromos paraméterei valamint az ionok
tomege szabja meg. Elérhetd, hogy csak egy bizonyos tomegii ion/ionok végezhetnek stabil
oszcillaciét a kvadrupdl teren beliil, a tobbi pedig a rudaknak {itkézik. A harmas kvadrupol
késziilek két darab analizator egységet tartalmaz. A Q; tomeg analizator sziiri a kivant
ionokat, amelyeket N, segitségével a Q,-n belill fragmentéalnak, és a fragmens ionokat ezt
kovetden a Qs szkenneli. Tehat az ionizacio—>tdmeganalizis soran izolalt iont Gjabb reakcidba
vissziik (fragmentaljuk) és az igy nyert termékionokat m/z érték szerint ujra szétvalasztjuk.
Mind a két kvadrupdl analizator szabalyozhatd tigy, hogy csak bizonyos m/z értékekkel
rendelkezd egyedi ionokat vagy csak egy bizonyos tartomanyt engedjen at. Ezéltal TSQMS
segitségével sokkal gazdagabb informacidhoz jutunk a molekula szerkezetével kapcsolatban.

A molekulatomeg ismerete nem elég ahhoz, hogy a szerkezetet azonositsuk, ennek a tandem-
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tomegspektrometrianak (MS/MS) az alkalmazéasaval a struktirara jellemzd informaciok is
rendelkezésiinkre allnak. Nagyobb felismeréssel bir a kémiai hatérre, ami erésodést
eredményez a szelektivitdsban és az érzékenységben. A TSQMS hasznalhatd egy-allasu
modban, amikor csak az egyik kvadrupol miikddik. A kvadrupol analizatorok nagy eldnye,

hogy képesek pozitiv és negativ ion mddban is mitkddni.

A detektor f0 feladata, hogy az egyes ionok szamaval aranyos intenzitasu jelet

szolgaltasson. A legelterjedtebben ion vagy fotosokszorozé detektorokat hasznalnak [43].
4.5. Impulzusradiolizis kisérletek

Az impulzusradiolizis egyediilalld eszkdz arra, hogy "OH gyokoket és mas erds
oxidansokat allitsunk elé vizes kozegben, és vizsgaljuk ezek reakcioit. A modszert arra
alkalmazzuk, hogy tanulmanyozzuk a reaktiv intermedierek képzddését és bomlasat
radiolizises korlilmények kozott. A kezdeti kémiai valtozasok inicializaldsara gyorsitott
elektronok rdévid pulzusat hasznaljuk, mely hatasara reaktiv intermedierek képzddnek:
gyokok, ionok, molekuldk. A mar fent emlitettek szerint, vizes oldatok radiolizise soran a
hidratélt elektronok, a hidroxilgydk és a hidrogénatom a legreaktivabb elsd intermedierek,
melyek megtdmadjak a molekulat. Ennek sordn mésodlagos intermedierek keletkeznek. Ezek
koncentraciojat  kovethetjiik  fényabszorbcidjuk  soran, a  technikat  kinetikus
spektrofotometridnak nevezziik. A kinetikai gorbéket az intermedierek spektrumanak
kalkulaldsara hasznaljak (pl.: azoszinezékek esetén: 8. 4bra). Ez a spektrum jellemzd a
képzo6dott intermedierekre és barmely valtozas vagy a spektrum alakjaban vagy a maximum
hely hullamhosszaban jelzi a valtozast a kémiai szerkezetben. A kinetikus gorbérdl, amelyet
altaldban a spektrum maximumanal vesznek fel rovid iddléptékben (ns vagy néhany ps),
megadhatd a primer intermedierek bomlasanak és a szekunder intermedierek képzddésének
sebességi egyiitthatja. A hosszt idétartamit mérések alapjan kiszamithatdo a gyogyszer
molekula atalakuldsanak sebességi egyiitthatdja. A reakcidkoriilmények megvalasztasaval az
egyes intermedierek reakcioi ezen esetben is kiilon-kiilon tanulmanyozhatok, igy sebességi

egyiitthatojuk a vizsgalt molekuléra szintén egyenként megadhato.
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8. abra: Jellemz0 kinetikai gorbe. Az impulzusradiolizis kisérlet sordn az intermedier

felépiilése és lebomlasa [44].

Berendezés

Az impulzusradiolizis méréseket az MTA Izotdpkutatd Intézetében végeztiik TESLA
LINAC LPR-4 jelii linearis elektrongyorsitd berendezésen. A gyorsitoberendezés 3-5 MeV
atlagenergidju elektronsugarzast allit el6. Az elektrongyorsitd impulzusiizemben miikodik, az
eléallitott elektronnyaldb aramerdssége csucsértékben 200 mA. A berendezés 1zz6 katodbol
kilépd az 50-100 keV energidra eldgyorsitott elektronokat magnetron altal keltett
elektromagneses hullamok segitségével gyorsitja a fénysebesség mintegy 99 %-ara. Az
elektronimpulzus hosszusaga 2,6 us, egy elektrosztatikus eltéritd rendszer lehetdvé teszi,

hogy ebbdl az impulzusbdl kb. 800 ns hosszlisagl részt kivegylink.

Az impulzusradiolizis technikdt tehat a koztitermékek kozvetlen megfigyelésére
fejlesztették ki. A kisérletek soran rovid ps-us iddtartamd, néhany MeV energiara
felgyorsitott elektronok impulzusat bocsatjak a mintara. Az atmeneti spektrum felvételéhez a
legelterjedtebb technika a fényabszorpcidos vagy fényemisszids technika. A kinetikus
spektrofotometrias mérés abban kiilonbozik a hagyoményos spektrofotometrids méréstol,
hogy csak egyetlen fényutat hasznal; és a referencia-fényintenzitas a besugdrzas el6tt a mintan

athalad6 fény intenzitdsanak értéke. A szamitogépes adatfeldolgozas nagyszami mérés
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gorbéinek atlagolasat teszi lehetové, s ezért a kinetikus spektrofotometria nagy érzékenységi:
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9. abra: Impulzusradiolizises méréberendezés sematikus rajza (MTA IKI) [14].

A mérdegyiittes két részbdl all (9. abra): maga a gyorsitd és az optikai rendszer egy
része, a cella atvilagitdsdhoz sziikséges fényforrés, a leképezést biztositd lencserendszer, a
minta melegedésének és fotolizisének gatlasara szolgadld fényzar és a cella képzi az egyik
részt, a masikat pedig a monokromator, fotoelektron-sokszorozo, oszcilloszkép és a
szamitogép. A masodik részt az elsétdl vastag, a sugarvédelmet biztositd betonfal valasztja el.
Ide a meérdcellabol kilépd fényt fényvezetd kéabelen vezetik. A nagy érzékenységhez az
optikénak a lehetd legtobb fényt kell a detektorba juttatnia, ehhez nagy fényhozamu ldmpara
van szlikség (pl. xenonlampa). A ldmpak fényintenzitdsanak stabilizaldsara gyors miikodésti
elektronikus rendszert alkalmaznak. A minta gerjesztését kovetden létrejové néhany
széazalékos jelvaltozas méréséhez a fotodetektor nagy egyenaramu jelérdl (Ip) le kell valasztani
a tranziens jelet (Al), melyet az igynevezett backing off egység végez, ezt a két értéket méri
(I, AI) és tarolja. A detektald rendszer egyik fontos eleme a monokromaétor, mely a mintan
keresztiil érkezO fényjelbdl a kivant hulldmhosszisagut kivalasztja. A monokromatorbol

kilépo fény fotoelektron-sokszorozdba megy, mely azt atalakitja elektromos jellé.
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Dozimetria

Az impulzusradiolizis soran tiocianat dozimétert alkalmazunk. A méréshez KSCN 0,01
mol/dm’-es oldatat hasznaljuk, a mérést levegén végezziik. Besugarzas hatasara az oldatban a
24-es egyenletben leirt gyok anionok keletkeznek, melyek ~475 nm-es maximummal erds

atmeneti fényelnyelést eredményeznek.

‘OH + SCN- —> OH + SCN° (23)

SCN*® + SCN~ — (SCN),* (24)

A (SCN),* tovabbalakulasa a rendszerben viszonylag lass, masodrendii folyamatok
révén jatszodik le, igy a doziméterrel nagy doézisu impulzusok is kényelmesen mérheték. A
dozis az abszorbancia novekedésébdl, az alabbi képlettel szamolhat6 (25):

AA

D = 25
GX84_75 XlXp ( )

| az optikai cella uthossza, p a siiriiség, a GX 475 értéke pedig 2,6 x 10 m¥/J [14].

A mérésekhez atfolyasos kiivettat, 2 cm-es cellaval alkalmaztam. A folyadék aramlasat
(a mérésnek megfeleld) gaz segitségével értem el. Az impulzusradiolizis kisérletekhez
mikroszekundumos iddskalat alkalmaztam.

Minden kisérletet szobahSmérsékleten végeztem. A mintdk koncentracidja 5 x 107

mol/dm’ volt, a pulzusonkénti dozis 19 kGy.

4.6. Kémiai oxigén igény

A KOI mérést a 6060:1989 ISO szabvanynak megfelelden egy Behrotest T RS 200

COD rendszerrel végeztem.

A modszer elve

A mintat higany(II)-szulfattal és tomény kénsavban oldott eziist katalizatort tartalmazo
kalium-dikromat ismert mennyiségével meghatarozott idén keresztiil forraltam, mikdézben a
dikromat egy része redukalodott. A visszamaradd dikromatot pedig vas(Il)-ammonium-
szulfattal visszatitraltam. A modszer 30-700 mg/l KOI értékii szennyvizek esetében

alkalmazhatd. Toményebb mintdk esetén az oldatok higitasa sziikséges.

41



crer
crer
crer

crer

vegyszerek csak bizonyos ideig hasznalhatok fel: a kalium-dikromét referencia-oldat 1

honapig, a kalium-hidrogén-ftalat referenciaoldat pedig 1 hétig. A vas(Il)-ammonium-szulfat

crer

Sziikséges eszkozok: olyan melegitd berendezést kell alkalmazni, ami 10 perc alatt
forrasig melegiti a mintat, tovabba reflux hiitét célszerli alkalmazni annak érdekében, hogy
csokkentsiik az illékony vegyiiletek okozta veszteséget. 250 ml-es csiszolatos lombikot
hasznaltam, amelyre a melegités folyaman visszafolyd hiitét tettem. A pontos minta és

vegyszer bevitel érdekében 10 ml-es 0,02 ml-es beosztasu precizios biirettat alkalmaztam.

Mérés menete

A mintak melegitéséhez Gerhardt Kjeldatherm tipusu fitéberendezést alkalmaztam, a
méréshez sziikséges homérséklet 150 °C. Minden lombikba 5-6 darab horzsakovet és egy-egy
magneses keverdt tettem. A mintdk bemérését 10 cm’-es kétjelli pipettaval végeztem. A
mérendd mintakat Osszerdazassal homogenizaltam, minden mintdnal két parhuzamos mérést
végeztem. Az 1. szamu lombikba a kalium-hidrogén-ftalat referenciaoldat keriilt, a 2. szamu
lombikba pedig vakmintaként a desztillalt viz (10-10 ml). Ezutan 5-5 ml kalium-dikromatot
adagoltam, majd Ovatosan, lassan 15 ml eziist-szulfat-kénsav oldatot mértem a mintdkhoz. A
lombikokat a hiitével és az allvannyal egyiitt a flit6lapra helyeztem, majd 120 percig
forrasban tartottam, majd hagytam szobahdmérsékletre hiilni. Ezt kdvetéen 45 ml desztillalt
vizet adtam hozza, majd 3 csepp ferroin indikéatort adagoltam és digitalis biirettaval a vas(II)-
ammonium-szulfat mérdoldattal az adagolast addig végeztem, amig a kékes-zold oldat

vOroses-barna szinure valt.

Minden méréssorozatnal ellendriztem a reakciokoriilményeket €s a vegyszer tisztasagat

crer

mintdkkal azonos modon kezeltem. A kalium-hidrogén-ftalat referenciaoldat elméleti KOI

érteke: 500 mg/l. Ha legalabb 95%-0s visszanyerést ériink el (475 mg/l), akkor a kisérleti

crer

crer
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helyeztem bele. Szintén 3 csepp ferroin indikator jelenlétében vas(Il)-ammonium-szulfat

mérdoldattal  vOrdses-barna  szinig titrdltam. A vas(I)-ammoénium-szulfat  oldat

crer

3 10,0X0,040x6 2,4
¢ (mol/ dm’) = > = T (26)

V= a titralas soran fogyott vas(Il)-ammonium-szulfat mérdoldat térfogata (ml)
Az eredmények kiértékelése:

A kémiai oxigén igény (KOI) értékét mg/dm’-ben a kovetkezd képlet alapjan szamitottam

27):

= 8000xcx (Vy—V5)

7 27)

c: a vas(Il)-ammonium-szulfat mérdoldat szamitott koncentracidja (mol/ dm’)

Vi: a vakpréba titralasara fogyott vas(Il)-ammonium-szulfat mérdoldat térfogata (ml)

V,: a vizminta titraldsara fogyott vas(Il)-ammonium-szulfat mérdoldat térfogata (ml)
Vo: a minta térfogata, ha higitott mintat vizsgalunk, akkor a higitas el6tti térfogat (ml)

8000: az 2 O,-nek megfeleld moltomeg.

Az eredményeket a legkozelebbi egész értekre kell kerekiteni, a 30 mg/1 alatti értékeket
pedig <30 mg/1 értékként adjuk meg [45].

Annak érdekében, hogy az optimalis koncentracié értékénél mérjek, a KOI mérést 1 x
10 mol/dm>-es oldatok esetén végeztem, melyeket 0, 5, 10, 15, 20, 40, 50 kGy doézissal
sugaroztak be. A mérés kevésbé érzékeny, mint példaul a toxicitas teszt, ahol a baktériumok
kis behatasra is elpusztulhatnak. Magasabb do6zisokat kell alkalmazni, ha a molekulat teljesen
le akarjuk bontani, mint abban az esetben, amikor csak a gyiirli megbontdsa a cél. A KOI

érték a szennyvizmintak egyik legfontosabb jellemzdje.
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4.7. Teljes szerves széntartalom

A modszer elve

Altalanossagban a teljes széntartalom két forméaban van jelen, szerves (OC = organic
carbon) és szervetlen szén (IC = Inorganic carbon) formaban. Szén-dioxid, szénsav és a
disszociacids termékeik vannak jelen a vizben, foként ezek alkotjadk tehat a szervetlen
széntartalmat. A TOC méréseknek alapvetden két fajtajuk van: direkt és indirekt modszer. Az
elgondolés az, hogy az Osszes kiilonb6z6 formaban jelenlévd szenet alakitsuk at egyszeriibb
formara: szén-dioxidd4, ami kvantitative konnyen mérhetd. A direkt moddszer esetén a
mintdban levd szerves széntartalom mérésének két utja van. Az elsd esetben eldszor
eltavolitjdk a mintabol a szervetlen széntartalmat savas kezeléssel mielétt megmérnék a
szerves széntartalmat. A masik esetben nem tavolitjak el az IC-t és kémiai oxidacioval (pl.
dikromat) hatarozzak meg az OC tartalmat. Az indirekt mddszer esetén az OC tartalmat ugy
kapjuk meg, hogy a teljes széntartalombol (Total Carbon)-bol kivonjuk az IC-t. A teljes
széntartalmat az Gsszes jelenlévd szén oxidacidjaval, mikdzben az IC-t a savas kezelés soran
felszabaduld gazbol vagy az OC eltavolitast kovetd bomlés segitségével hatarozzak meg. A
moddszer nem alkalmazhat6 olyan mintak esetén, amelyek IC-ben gazdagok és OC-ben pedig

szegények.

A TOC méréseket Shimadzu gyartmanyt TOC-VCSN tipusu késziilékkel végeztem,
melynek miikodése katalitikus égetésen és a nem diszperziv infravords (NDIR) gaz analizisen
alapul. A mérendd minta TOC értékének 50 és 500 mg/l kozott kell lennie. Ha a minta ennél
magasabb TOC értékii, akkor a KOI méréshez hasonldan itt is a minta higitasa sziikséges. A
TOC analizator az indirekt modszer elvén mitkddik, tehat eldszor a teljes széntartalmat méri,
majd ezutan a szervetlen széntartalmat, és a kettd kiilonbségébdl szamolja a TOC értéket
(TOC=TC-IC). A meghatarozas bizonytalansaga (TOC koncentracié mg/l), a relativ standard
sz6ras nem haladhatja meg az 1%-ot. Amennyiben ez mégis eléfordul, a mérés megismétlése

valik sziikségessé.

A mérés menete

A TOC analizatoron beliil a mintat vivégaz (nagy tisztasagu szintetikus levegd a mi
esetlinkben) szallitja. A vivogaz ellendrzésére egy nyomasszabalyozot €és egy tomegaram
mérdt alkalmazunk. A vivégaz 150 ml/min-es térfogatarammal érkezik az égétérbe, mely egy
Pt katalizatorral tolt6tt csO, benne a homérséklet 680 °C. A mintaban 1évO Osszes széntartalom
az égetés utan CO, formajaban jelenik meg. A vivégaz a benne 1évo szén-dioxiddal és egyéb
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¢géstermékekkel egyiitt elektromos szaritd berendezésbe keriil, ahol lehiil és dehidratalodik.
Ezutén athalad egy halogén gazmosé berendezésen, miel6tt eléri a nem diszperziv infravords
(NDIR) detektort, ami a széndioxid mennyiségét méri. Az IR elnyelés egy széleskoriien
alkalmazott technika, amely sikeresen alkalmazhat6é a kémiai eljardsok folyamatos
megfigyelésére. Az IR hullamhossz tartomanya nagyjabol 800-15348 nm-ig terjed, a
kereskedelemben kaphat6 késziilékek a kozeli (800-2500 nm) vagy a kozépsd IR (2500-15348
nm) tartomanyban is mikodhetnek. A TOC analizatorokhoz hasznalt detektorok koziil a
legelterjedtebb az NDIR, mely a k6zépso IR tartomanyban miikddik ahol, az IR elnyeld gazok
interferencidja minimalis. A CO, IR aktiv rezgése, vagyis az aszimmetrikus vegyértékrezgése
2349 cm™ hullamszamnal ad csticsot. Az NDIR analog detektacios jele egy cstcsot képez, a

cstcs alatti teriiletet adat processzor méri meg. A csucs alatti teriilet ardnyos a minta TC

////////
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gorbét rajzol, melyrdl leolvashaté a cstics alatti teriilet és a TC koncentracid kozotti
Osszefliggés. A kalibracid utdn az analizator konnyen meghatirozta a mérendé minta TC
bejuttatott mintabdl a szervetlen szenet szén-dioxid formdjaban savval felszabaditja, amelyet
aztan a NDIR detektor jelezni tud. A két adatbdl pedig szdmolhatdo a teljes szerves
széntartalom. Az elsé esetben a beinjektalt minta mennyisége 20 pl, mig a masik
esetben 27 pl.

A méréseket szintén 1 x 107 mol/dm>-es oldatok esetén végeztem, melyek 0, 5, 10, 15,
20, 40, 50 kGy dozissal sugaroztak be. A TOC és a KOI értékek nem fliggetlenek egymastol,
kiilonboz6 ardnyszdmokkal lehet jellemezni a koztiik 1év6 viszonyt. A mérés célja az anyag
teljes lebomlasanak, mineralizacidjanak a nyomon kovetése. A folyamatos oxidacid
kovetkeztében a végsod termékek a CO,, H,O, N, lehet, miutan a molekula teljesen lebomlott.

A paracetamol teljes mineralizacidja esetén az egyenlet (28):
CgHoNO, + 14H,0 —> 8CO, + NH; + I3H + 34¢  (28)

Ezt a folyamatot nevezziilk mineralizacionak [46,47]. A mineralizacio foka altalaban
kovethetd a TOC érték csokkenésével (29):
TOCkezdeti—TOC

Mineralizacio % = X 100%
TOCkezdeti

(29)
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4.8. Toxicitas

Mérés menete

Az oldat akut toxicitasa Microtox berendezéssel, lumineszcens baktériumokkal [1, 31,
35] Lange LUMIStox 300 berendezés alkalmazasaval hataroztam meg. A teszt konnyen
elvégezhetd, gyors, reprodukalhato, érzékeny és alacsony koltségii mas tesztekhez képest. Az
akut toxicitds meghatarozasara fagyasztva szaritott Vibrio fischeri baktériumot alkalmaztam,
mely Lange GmbH (Diisseldorf, Németorszag) gyartmany. A 30 perces standard
biolumineszcencia tesztet a DIN/EN/ISO 11348-2 szabvany szerint végeztem el. A
lumineszcens baktériumokat kozvetleniil felhasznélas elott kell felolvasztani. A reaktivalt
baktériumokat 4 6ran beliil fel kell haszndlni, a baktériumokat a teszt eldtt regeneralni
sziikséges. Ehhez a gyartdo cég megfeleld oldatot szolgaltat, mely gliikoz / NaCl oldatat
tartalmazza pH = 7-re pufferalva, a megfelel6 ozmoézisnyomast biztositva: 2 %-os NaCl-oldat
(tengerviz). A reaktivalas soran eldszor felolvasztottam a regenerald oldatot, felrdztam, majd
a LUMIStherm késziilékben 15+ 0,2 °C-ra temperaltam. Kozben felolvasztottam a
baktériumokat vizfiirdében 2 percig, kozvetleniil a reaktivalas el6tt. A mérendd mintak
elkészitése soran ellendrizni kellett a pH-értéket €s sziikség esetén pH = 6 - 8 kozotti értékre
kellett allitani HCI vagy NaOH segitségével (legkedvezébb: pH = 7 + 0,2). A mérendd
mintdknak is biztositani kellett a megfeleld ozmozisnyomast, igy addig adtunk hozza NaCl-ot,
amig a koncentraci6 el nem érte a 2%-ot. Ha a minta sokoncentracidja meghaladja a 20 g/l
értéket, nem szabad tobb NaCl-ot hozzaadni (irdnyado érték: a vezetdképesség 35 mS/cm), a
minta sotartalma nem haladhatja meg az 50 g/l értéket (ekkor a vezetdképesség 70 mS/cm).
Mind a baktérium szuszpenziot, mind az eldkészitett mérendd anyagot tartalmazd oldatot
termosztalni kellett a termoblokban 1540,2 °C-ra. A minta jelenlétében bekovetkezd
fénykibocsatas gatldas mértékét a nem mérgezd kontroll oldattal dsszehasonlitva hatdroztam
meg. A kontroll oldat egy 7,5%-0s NaCl oldat. A biolumineszcenciat luminométerben mértem
(LUMIStherm, Lange GmbH) még kozvetleniil az anyag hozzdadasa nélkiil is, majd a
mérendd oldatot hozzdadva 30 perces inkubacidés id6 wutdn szintén megmértem a
fénykibocsatas mértékét. A szabvany alapjan mérhetek higitasi sort pl. az ECsy érték
meghatarozasa céljabol, vagy a megfeleld mérési koncentracid keresése céljabol. Kiilonbozo
doézisoknal a mintak toxicitasat. A lumineszcens baktériumok artalmatlanok, kionthetok a

lefolydba, veliik kapcsolatban soha nem észleltek semmiféle patogén hatast [48,49].
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Akut toxicitas mérése esetén a koncentracid-hatas gorbérdl olvashatjuk le a 10, 20, 50
vagy 90%-os gatlast okozd koncentraciot. A szakirodalomban gyakran hasznéljdk az ECs és
LCs értékeket, melyek azt az effektiv és letalis koncentraciokat jelenti, mely az els6 esetben a
mérési vagy vizsgalati végpont 50%-os csokkenését okozza, a masik esetben pedig a teszt

organizmusok 50%-os pusztulasat okozza.

Vizsgalataim célja nem az, hogy teljes képet kapjunk a keletkezd vegyiiletek
okotoxicitasat illetden, ehhez mindenképpen dsszetettebb, nemcsak egy fajspecifikus toxicitas
mérés elvégzése lenne sziikséges. Célom annak megallapitasa, hogy a kezelés soran keletkezd
anyagok karosabbak, toxikusabbak-e a kezdeti molekuldnal, s ezaltal eldsegiteni egy

optimalis kezelési paraméter meghatarozasat.

5. Eredmények és értékelésiik

5.1. A paracetamol lebomlasa

A hig oldat besugarzasa soran az energianak gyakorlatilag 100%-4at a vizmolekulak
veszik 4t reaktiv koztitermékeket képezve. A viz radiolizisébdl szdrmazd 2 {6 reaktiv
intermedier a hidroxilgyok (*OH, 0,28 pmol/J) és a hidratalt elektron (eaq , 0,27 pumol /J), a
hidrogén atom hozama nagyon kicsi (H®, 0,055 umol/J). Vizes kozegben az oldatban
végbemend valtozasokat ezen koztitermékek indukaljak.

Amennyiben a kisérleti koriilményeket megfelelden valasztjuk meg, csokkenthetjiik az
elemi reaktiv gyokok szamat, igy szelektiven csak az egyik koztitermék reakcidjat
vizsgalhatjuk. Ezaltal informécidkat kaphatunk a reakciok mechanizmusardl, illetve ezeknek

lehetséges reakcioutjarol.
5.2. Hidroxilgyok reakciéi

A sugarkémia gyakorlatdnak megfeleléen az oldatot dinitrogén-oxiddal telitettem,
mellyel a hidratélt elektron elreagal és *OH-6t eredményez (G =0,56 umol/J) a fent emlitett,

(20)-as szamu reakcidban [50].
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Az abszorbcids spektrumon lathatod (10. abra), hogy a paracetamol gyorsan lebomlik a
*OH indukalt reakcioban. A Ay, ~ 245 nm-nél az abszorbancia, és igy az oldatban 1 x 10
mol/dm’® koncentracioban jelen 16v6 paracetamol 8 kGy abszorbealt dézisnal eltiinik. Kis

dozisokndl 1 csucs figyelhetd meg 290 nm kortil, de nagyobb dozisnal ez is eltiinik.

Dozis, kKGy — 0 kGy
25— — 0,2 kGy
0,4 kGy
—— 0,6 kGy
1 kGy
2,0 1 —— 2kGy
4 kGy
—— 8 kGy

1,541

*OH reakcid

Abszorbancia

0,0

y T y T y T y T y T y T
200 250 300 350 400 450 500

Hulldmhossz, nm

10. abra: Besugarzott paracetamol oldatok (c = 10 mol/dm?) abszorpcids spektrumai N,O-

dal telitett oldatban: a *OH reakcidja.
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11. abra: Paracetamol oldat (N,O-dal telitett, c=5x10"* mol/dm’, dézis/impulzus:19 kGy)

atmeneti spektruma.

A "OH és paracetamol kozti reakcid sebességi egyiitthatojat 5,6 x 10° dm’/mol s-nak
talaltuk az impulzusradiolizis kisérletek sordn, a koztitermék spektrum fényelnyelési
maximumanal felvett kinetikai gorbékbél szamolva. Bisby és Tabassum 9,8+0,4 x 10
dm’/mol s értéket mért [36]. (Kompetitiv technikat alkalmazva, allandosult kisérleti
koriilményekkel valétlanul kicsi sebességi egyiitthaté allapithatdo meg: 1,7 x és 2,2 x 10
dm’/mol s [33,35]).

Az eredmények sokasiga a fenol tipust vegyiiletek kiilonb6z6 nagyhatékonysagu

crer

vizsgalatai a paracetamollal, és az altalam végzett végtermék és impulzus radiolizis kisérletek
alapjan feltételezhetd a kovetkez6 mechanizmus (12. 4bra), mely a degradacidé kezdeti

1épéseire vonatkozik.
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12. abra: Paracetamol "OH 4altal eldidézett bomlasdnak mechanizmusa (R": szerves gyok).

Els6 1épésként a *OH az aromas gyliriih6z kapcsolodik és dihidroxiciklohexadienil-gyok

keletkezik. Bar a kapcsolddas a gytlirii barmelyik szénatomjara lehetséges, igy ipszo-, orto-,

meta- €s para helyzetben szubsztitualt termékek johetnek 1étre, az orto-helyzeti addici6 a

kedvezményezettebb [35].
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A koztitermékek abszorbcids spektruman a  300-400 nm kozotti sav  a
dihidroxiciklohexadienil-gyok elnyelése (II, III, és IV). Kis hulldmhosszakndl az intenzitas
csokken az idovel, mig nagy hullamhosszaknal az abszorbancia valtozatlan marad, vagy alig
nd (11. &bra), ez a sdv az iminokinon-szerti gyokhoz tartozik (V) [36]. Az ipszo-addukt
altalaban nem stabil, és azonnal tovabb is alakul iminokinon-szerli gyokké. Az orto-, meta-
addukt sokkal stabilabb ¢s dehidratalodik jellemzden 100 ps-os iddskalan. Bisby és Tabassum
gyorsabb, ~10 ps-os iddskalan végbemend dehidrataciot figyelt meg, ami valoszinlileg a

puffer jelenlétének tudhato be a kisérleteikben [35].

Nagyobb  gyok-koncentracional a  dehidrataciés  reakcid  versenyez — két
dihidroxiciklohexadienil-gyok bimolekularis reakcidjaval. Ez utdbbi egy részben telitett
gylriihoz vezet, és egy a gylirin OH-szubsztitualt paracetamol molekuldhoz. A késdbbi
termék két lehetséges valtozatat, az N-(3,4-dihidroxifenil)acetamidot ¢és N-(2,4-
dihidroxifenil)acetamidot a fotokatalitikus kisérletek soran figyelték meg [30,33,35] (lasd
késébb). Ezekben a kisérletekben a "OH volt a 6 reaktiv agens. Ilyen vegyiileteknek lehet
hasonld abszorbcids spektruma mint a paracetamolnak, de az aromds rendszer jellemzd
elnyelési savja (paracetamol esetén An.x =~ 245) varhatéan nagyobb hullamhosszak felé
mozdul (ahogy az 10. &bran lathatd). Impulzusradiolizis sordn az iminokinon-szarmazék
néhany ps alatt bomlik dimerizacidos és diszproporcionalddasi reakcidokban. Ez utobbi
reakcioban részben a paracetamol OH szadrmazéka keletkezik (visszaalakul paracetamolla a
bomlastermék), melynek reakcio képessége a *OH-kel reagalva azonos a paracetamollal. Ez a
reakcio ezért rontja a *OH hatékonysagat a paracetamol lebontasaban.

Hasonloan az ipszo-addukthoz (I), a para-addukt (V) is feltételezhetden kevésbé stabil.
Varhatoan bomléasaval dihidroxibenzolla, ha redukalddik hidrokinonna (X, AOP-nal figyelték
meg, [30,33,35]), és egy nitrogén-centrumt gyokké (XI) alakul, ami a tovabbi reakciokban
acetamidot ad (XII, szintén detektalt).

5.3. Hidroxilgyok és a O, "/HO,® par reakcioi

A levegén vizsgalt oldatokban, melyekben a rendszer oldott oxigént is tartalmaz, a {6

reaktiv dgensek a “OH és a O, "/HO," szuperoxid-anion/perhidroxilgyok par. Ez utdbbi két
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alapagens: a hidratalt elektron és a hidrogénatom, valamint az O, reakcidjaban képzddnek (6),

(7) egyenletek.  pK,(O, "/HO,") =48

A "OH-o6n kiviil tehat a O, "/HO,’ par is 0,32 umol/J hozammal jelen van az oldatban. A
*OH gyokok kisebb hozama (és a par varhaté kis reaktivitasa) ellenére az oxigén jelenlétében
mért oldatokban a 245 nm-nél taldlhatd6 maximum abszorbaciaja sokkal gyorsabban csokken
(13. &bra), mint a N,O-dal telitett oldatok esetén. Osszehasonlitva tehat a *OH képzddési
sebességét N,O-dal telitett és levegdn mért oldatokban, és az abszorbancia csokkenési
sebességét 245 nm-en a 10. és 13. dbrak alapjan, az abszorbancia eltlinésének a hatasossaga a
két oldatban 10% és 35%. Tehat megallapithatjuk, hogy a ‘OH tObbsége nem okoz

abszorbancia csokkenést, a paracetamol koztitermékek mar emlitett visszaalakuldsa miatt.

Déais. kG —— 0kGy
0zis,
25- y ——0,2 kGy
0,4 kGy
—— 0,6 kGy
1 kGy
2,0 ——— 2kGy
4 kGy
—— 8kGy
8
g 1,54
S
5 ol "OH ¢és O, */HO," reakci6
g \
< kb
0,5
0,0 T T T T ;'VI T L 7 T
200 250 300 350 400 450 500

Hulldmhossz, nm

13. abra: Besugarzott paracetamol oldatok (c=10"* mol/dm”) oxigén jelenlétében mért

abszorpcids spektrumai.

A levegén mért oldatok termékeinek azonositasa HPLC elvélasztds utani didodasoros
illetve MS-detektéalassal tortént.

Az egyre nagyobb ddzissal besugarzott mintdk esetén, a kromatogramon egyes csiicsok
alatti teriilet folyamatos ndvekedést, mig a paracetamolt jelentd csucs alatti teriilet folyamatos
csOkkenést mutatott (14. abra). A csucsok alatti teriiletek ardnyosak a koncentracioval.
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Az elegy 0sszetevoi koziil a paracetamol haladt at a kolonnan a legnagyobb retencios idével
(8,5 perc), a koncentracidja folyamatosan csokkent, mig a termékek koncentracioja a dozis
emelkedésével folyamatosan nétt (14. abra, 15. dbra). A masodik legnagyobb cslcs
valosziniileg a legkedvezObb reakciotton keletkezett termékhez rendelhetd, mellette 2 kisebb
csucs jelenik meg, melyek csak nagyobb felbontasnal lathatok, s az els6hoz képest 1ényegesen
kisebb koncentracioban vannak jelen. A gradiens elicioval felvett kromatogram esetén is
jellemzden 3 cstcs esetén ugyanazt a jellemzd tomeget figyelhetjilk meg (16. abra). A 166
m/z érték az eltérd helyen hidroxil-csoporttal szubsztitudlt paracetamol molekuldkhoz
rendelhetd. A csucs alatti teriiletek jellemzik ezen moddosulatok keletkezésének eltérd
valoszintiségét. Feltehetden 2 koziiliik, a stabilabb orfo- és meta-addukthoz rendelhetd. A két
6 termék tehat, amit viszonylag kismértékli degradacional figyeltiink meg, a két eltérd helyen

szubsztitualt hidroxi-paracetamol molekula (12. &bra).

— 0kGy
—— 0,2 kGy
2,0x10° 1 0,6 kGy
—1key
oo 4 kGy
— —8kGy
15x10° 4 ol ™,
. B <
© 2 o0
% 8
£ 1,0x10°- \
N T
§ o\
5,0x10° 1
0,0
0

1do, perc

14. abra A HPLC mérés eredményekeént a kiilonb6zd dézisokkal besugarzott mintak
kromatogramja. A két legnagyobb csucs esetén a csucsok gorbe alatti teriiletének csokkenése,

illetve novekedése lathato a bal felso sarokban.
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15. abra A HPLC mérés eredményeként a kromatogramon 5,5 €s 6,7 percnél talalhato

csucsok gorbe alatti teriilete.
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16. abra A HPLC-MS-rel végzett mérés soran felvett kromatogram, kiemelve a jellemz6

tomegeket a hozza tartoz6 UV-Vis spektrummal és a lehetséges szerkezettel.

Oldott O, jelenlétében a dihidroxiciklohexadienil-gyok dehidratacidja és oxigénnel valod
reakcigja kozott versengés van. A reakcioban peroxi-gyok képzddik (VI és VII). Hasonld
rendszereket alapul véve, a peroxi gyok szamos monomolekularis és bimolekularis reakcidoban

vehet részt. A monomolekularis reakciok koziil a HO,® eliminacio tlinik a legvalosziniibbnek.
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Ez a reakcio kozvetleniil a paracetamol hidroxilezett szdrmazékat eredményezi (VIII és 1X)
(12. abra). Keveset tudunk a gytriifelnyildsi reakciordl (XIIL.), valosziniileg O-O hid
szerkezet alakul ki a gytiriin és a ciklikus gyok kinyilik [51]. Ezekben a reakciokban kiilonféle
karbonsavak keletkezése varhatd, melyeknek nincs 245 nm-nél jellemzd elnyelésti savjuk,
mint az aromas rendszert tartalmazé paracetamolnak. A gytrifelnyilds a mineralizaci6 egyik
fontos 1épése.

Kevés informacio all rendelkezésiinkre a O, */HO," par és a fenolok kozotti reakciorol.
Az azonban ismert, hogy a gyok parnak altalaban kicsi a reaktivitdsa aromdsokkal szemben
[52]. Reagal kinon tipusu vegyiiletekkel, igy ezek az oxi gyokok reagéalhatnak a degradacid
soran az intermedier gyokokkel. Yang és munkatdrsai [31] a fotokatalitikus eljarads soran
megemlitik, hogy a "OH és az iires vegyértéksav kozotti reakcion kiviil, kisebb mértékben a
O, "/HO," par is elGsegiti a paracetamol bomlasat. Az eredmények nem bizonyitjak a gyok par

lényeges hozz4ajarulasat.
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5.4. Hidratalt elektron reakcioi

A hidratalt elektron reakcidinak tanulméanyozasdhoz a ‘OH gyokok elreagéltatasa
sziikséges. Ezért az oldathoz terc-butanolt adtam, és Nj-nel telitettem az oldott oxigén
eltavolitasara. A *OH reagalva a terc-butanollal meglehetésen inaktiv gyokot képez: (19)-es
reakcio.

A paracetamol lebontasakor az e,y kevésbé hatasos, mint a *OH: a 245 nm-es cslcs
intenzitasanak lecsokkenéséhez nagyobb dozis sziikséges a hidratalt elektron reakcidja esetén
(17. 4bra), mint azt a masik esetben lathatjuk (10. abra). Az e,q reakcidja soran képzddott uj
termékeknek nincs elnyelése nagyobb hullamhossznal. A reakci6 valdszintileg kdzvetleniil az

aromas gylrQ atalakulasat idézi eld.
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Dézis, kGy
2,5 - ———0,2kGy
0,4 kGy
—— 0,6 kGy
1 kGy
2,0 - -~ 2kGy
4 kGy
< 8 kGy
'S 1,54 - .z
= b e reakcio
< aq
=
o
N
wnn
O
<
0.0 T T — T T T T T
200 300 400 500 600

Hullamhossz, nm

17. abra: Besugarzott paracetamol oldatok (c=10"* mol/dm”) abszorpcids spektrumai Nj-nel

telitett zerc-butanolt tartalmazod oldatban.

A paracetamol + e,q reakci6 kordbban publikalt sebességi egyiitthatdja (2,5+0,3) x 10°
dm’/mol s [36]. Az impulzusradiolizis mérések alapjan 5 x 10° dm’/mol s. Ez két
nagysagrenddel  kisebb, mint a  diffuzidoszabalyozott  sebességi  egylitthato
(~2 x 10" dm*/mol s).
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A viszonylag kis sebességi egyiitthatd valosziniileg a gylriin talalhato két elektronkiildo
csoportnak tudhatd be, melyek novelik az aromés gylrli nukleofilitasat, ezéltal a nukleofil
elektron tamadast kevésbé teszik kedvezményezetté. Mivel az e,y + paracetamol reakcionak
kicsi a sebességi egylitthatoja, az e,y + O, reakcionak viszont nagy, oxigén jelenlétében
vizsgalt oldatokban valdsziniileg nem jarul hozza az e,; + paracetamol reakcio a lebontashoz.
Az e,q + paracetamol reakci6 koztitermék spektruma (impulzusradiolizis) eléggé jellegtelen
(18. &bra). 320 nm koriil van egy gyenge abszorbcids csucs, egyébként az abszorbancia
egyenletesen csokken a lathat6 tartomany felé haladva. A gyenge abszorbancia valdsziniileg a
lasst reakcionak tudhato be: az e,q jelentOs része nem a paracetamollal valo reakcioban fogy,

hanem a radiolizis tobbi intermedierjével valo reakcidban [17].
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18. abra: Paracetamol oldat (N,-nel telitett ferc-butanolos, ¢=5x10" mol/dm’,

dézis/impulzus: 19 kGy) koztitermék spektruma.
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5.5. A hidroxilgyok és hidratalt elektron reakcidja egyiitt

A nitrogénnel telitett oldatban mind a harom intermedier ("OH, e, ¢és H") reagil a
paracetamollal (19. abra). A lebontas hatékonysaga egyiitt kisebb, mint amikor a *OH ¢és e,q
kiilon-kiilon reagal. Ennek valosziniileg az az oka, hogy az oxidativ és a reduktiv reakcioban

keletkezett intermedierek visszaalakulnak a kiindul6 molekulava.
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19. abra: Besugarzott paracetamol oldatok (c=10"* mol/dm”) abszorpcids spektrumai Nj-nel

telitett oldatban.
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5.6. KOI, TOC és toxicitas

crer

A kémiai oxigén igényt és teljes szerves széntartalmat 1 x 10” mol/dm’ koncentracioju
oldatban mértem.
sugardozisig csaknem linearisan csOkkenek a dézis novelésével, a kezdeti TOC csokkenés
kisebb (20. abra). A mineralizaci6 kozben az els6 oxidalt termékek szerves molekuldk,
melyeknek az oxigén/szén aranyuk magasabb, mint az eredeti molekuldé. A KOI-dozis
osszefliggés kezdeti csokkenése a termékbe ~0,2 O, molekula beépiilését mutatta egy “OH
tdmadas utan. Ez az érték kisebb, mint ahogy azt korabban kloratomot tartalmazoé (~1), ill. azt
nem tartalmazd fenol tipust vegyiletekre (~0,5) mérték [53,54]. Azonban, ahogy a
paracetamol molekula atalakul mas szerves vegyiiletté, ez a termék mar sokkal gyorsabban

lebomlik (20 kGy folott).
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crer

dozis fliggvényben.
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Toxicitas

A paracetamolnak viszonylag alacsony a toxicitasa: -log EC50 = 2,42 (EC50, Vibrio
fischeri bacteriummal az 50% lumineszcencia gatlasndl az effektiv koncentracid) [22].
Toxicitas: a fluoreszcencia intenzitisanak csokkenése %-ban kifejezve. A 1 x 107, 5 x 10 és
vizsgalva a fluoreszcencia kezdeti intenzitasa ~32, 10 és 3 %-ra csokkent. Miutdn a mintakat
besugéaroztdk 0,5 kGy doézissal majd az oldatokat a lumineszcens baktériumokkal
osszekevertem, 90-99%-o0s volt az intenzitds csokkenés (21. abra), ami azt mutatja, hogy a
keletkezd termékek toxikusabbak, mint maga a paracetamol. Ennek oka, hogy a paracetamol
radiolizisének termékei, tobbek kozott a hidrokinon és az acetamid sokkal toxikusabb a

paracetamolnal [23,33,35].
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21. abra: Paracetamol toxicitdsdnak valtozasa oldott oxigént tartalmazo oldatokban.

A dozis novekedésével csokken a fluoreszcencia gatlas, tehat vele egylitt a toxicitas is.

crer

csokkenése volt megfigyelheté. Az 5 x 10™* mol/dm’-es oldat esetén a fluoreszcencia gatls

csokkenése ~ 3 kGy-nél kezdédik. Kisebb koncentracio esetén (1 x 10™* mol/dm®) 1 kGy
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dozis besugarzasa utan a fluoreszcencia gatlas lecsokkent a besugarzatlan minta szintjére. A
besugarzas kezdetén a reaktiv gyokok ("OH) a paracetamollal reagilnak. A dozis novelésével,
ahogy a termékek koncentracidja nd, a reaktiv intermedierek a paracetamol molekulak mellett
ezaltal a toxicitast is. Az 1 x 10™* mol/dm’-es oxigén jelenlétében vizsgalt oldatot 1 kGy
dozissal besugéarozva, gyakorlatilag minden paracetamol molekula elbomlik (13. abra). Tehat
nincs tovabbi forrasa a tovabbi toxikus termékek keletkezésének. A 21. dbra 1 x 10™* mol/dm’
koncentracion mért gorbéje mutatja, hogy a toxikus termékek nagyon érzékenyek a

besugarzasra.
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6. Osszefoglalas

A munkam sordn egy széles korben elterjedten hasznalt gyogyszerhatdoanyag, a
paracetamol lebomldsat tanulmanyoztam nagy energiaju ionizal6d sugarzasok hatdsara, hig
vizes oldatban. A keletkez6 anyagok azonositasahoz tobbféle analitikai moddszert is
felhasznaltam, beleértve az egyszeri UV-Vis detektalast, és a napjainkban teret nyerd
nagyerzékenységli MS detektalast is. A koztitermékek azonositisahoz, a lehetséges
reakcioutak feltérképezéséhez impulzusradiolizis kisérleteket alkalmaztam. A mérések
eredményeképpen egy feltételezett mechanizmus irhatd le a paracetamol molekula és a viz
radiolizisének termékei kozott lejatszodo kezdeti reakciokra.

A paracetamolt a hidroxilgyokok hatasosan bontjak, oxigén jelenlétében a vegyiilet
hidroxi-szarmazékai keletkeznek, illetve mineralizacid és szervetlen molekulakka vald
atalakulas figyelheté meg. A hidratalt elektronok és a paracetamol molekula kozotti kis
reakciokészség kovetkeztében ezen koztitermék kevésbé jarul hozzd a molekula
lebomlasahoz, mint azt a hidroxilgyokok esetén tapasztalhattuk. Levegén mért oldatok esetén
(ahol tehat oldott oxigén volt jelen a mintdkban) a leghatékonyabb a lebontds, hiszen ezen
oldatok esetén kisebb dozis hatasara is lebomlott a gydgyszermolekula, mint barmelyik masik
vizsgalt esetben. A két reaktiv intermedier egylittes reakcidja esetén a hatékonysag szintén
kisebb, mint az oxigén jelenlétében mért oldatok és a hidroxilgyok reakcioja esetén.

Alapvetd cél az ionizdld6 sugarzasok, mint szennyvizkezelési technologidk
alkalmazhatdsadganak tanulmanyozasa volt, mely sordn fontosnak tartottuk a molekula
lebontasanak pontos ismertetését. A kezdeti reakcidk, valamint az intermedierek
generalasanak mechanizmusa fontos a technoldgia optimalizalasa szempontjabol. A kezelés
hatasossagat tekintve lényeges informaciohoz jutunk a kémiai oxigén igény és teljes szerves
széntartalom mérések alapjan. A szennyvizkezelés folyaman a mintdk kémiai oxigén igény
értékei informacidt nyujtanak a kezelés, igy a paracetamol lebontds folyamatanak
hatasossagarol, a kémiai kezelés eredményességérol. A kémiai oxigén igény és teljes szerves
széntartalom valtozdsa a besugarzds sordn a paracetamol teljes lebontasat, azaz
mineralizdciojat bizonyitotta.

Mértem az egyes oldatok toxicitdsat is, mely szintén jelentés paraméter a
kornyezetiinkre gyakorolt hatds szempontjabol. A paracetamol hig vizes oldatainak toxicitasa

besugarzas hatasara kis dézisoknal novekedést, nagyobb dozisoknal csokkenést mutat.
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A keletkezd vegyiiletek nagyobb toxicitasuak a paracetamolndl, azonban nagyon érzékenyek a
sugarzasra és konnyen bomlanak.
Az eredmények alapjan megallapithatom, hogy a besugarzdsos technika alkalmas

paracetamolt tartalmaz6 szennyvizek artalmatlanitasara, toxikussaganak megsziintetésére.
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