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Tartalmi 6sszefoglalo

Dolgozatomban az egyik legnagyobb mennyiségben fogyasztott gyogyszerhatdéanyagot, a paracetamolt
tavolitottam el nanosziir6 membranok segitségével vizes oldatokbol. A méréseim soran az oldat pH-janak
¢s iondsszetételének valtoztatasaval vizsgaltam a sziirés hatasfokat. A sziirésekhez tag porusméretii NF270
és sziik porusméretii NFOO membranokat hasznaltam. Azt talaltam, hogy a tiszta vizes paracetamol oldat
pH-janak novelésével a retencio is jelentdsen nd. Az NF270 esetében kozel 30-szoros, mig az NF90 esetén
1,3-szoros novekedést tapasztaltam a membran visszatartasaval kapcsolatban lugos (pH 8-12 kozotti) tar-
tomanyban. Emellett a NaCl oldat ionerdsségének hatasat is vizsgaltam, illetve az eltérd ionerdsségek mel-
sooldatos kozegek mellett vizsgaltam a membranszeparaciot egy szintetikus, modell szennyvizben is, mely
a Mg, K, Ca, Na so6it €¢s ammoniumsokat tartalmazott, amely magasabb visszatartasokat eredményezett a
paracetamolra nézve, mint a s0s, vagy a tiszta vizes oldatok esetén. Mig a NaCl toltésarnyékolassal csok-
kenti a membran retencidjat, a magnézium nodveli azt a membrannal vald kotések kialakitasa miatt. A pH-
fliggés magyarazatdhoz sziikséges volt meghatarozni a paracetamol pKa-jat is, amit titralasi sorok mérésé-
vel értem el és 9,62-t kaptam a hasznalt ionerdsségen. Ennek segitségével meghataroztam a paracetamol
disszociaciofokat az egyes pH értékeken és azt talaltam, hogy a membran visszatartdsa erdsen korrelal a
disszociaciofokkal.

Végiil, meghataroztam a kiilonbozd koriilmények esetén a sziirési sebességet jellemz6 fluxusokat is,
amelyek a pH novelésével szinte linearisan csokkentek. Megallapitottam, hogy a hozzaadott NaCl tovabb
csokkenti a térfogatdramot, de Gsszess€égében a legalacsonyabb értékeket a modell szennyvizes paracetamol
oldat esetében mutatta az NF270 membran. Az NF90-nél mért térfogataramok valtozasa hasonlo tendenciat
mutatott, mint az NF270 membrannél, &m a szlikebb nominalis pérusméret miatt alacsonyabb fluxusok
érhetdek csak el. A dolgozatban bemutatott eredmények kozvetlen felhasznalasaval lehetséges ivoviztisz-

titasi ill. gyogyszeripari elvalasztasi miiveletek kidolgozasa, a paracetamol hatékony visszanyerése.

Kulcsszavak: pH-fliggés, nanosziirés, paracetamol, gyogyszerhatdanyag-elvalasztas
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1. Bevezetés

Napjainkban kiemelked6 fontossaguva valtak a membrantechnologidk. A modszer amellett, hogy kolt-
séghatékony, kornyezetbarat is. Nagy mennyiségli oldatok sziirésére alkalmas, nagy szelektivitassal bird
modszer, mely nem igényel hozzdadott vegyszereket és csak kis mennyiségti hulladék keletkezik, ugyanis
a membranok tobbszor regeneralhatok. Manapsag az ipar szamos teriiletén hasznalatossa valtak a kiilon-
b6z6 membrantechnologiak, amelyeket az élelmiszeripar, biotechnoldgia és a gyogyszeripar egyarant al-
kalmaz.

Az iparosodas a népességnovekedés ugrasszeri fejlodéséhez vezetett. Ennek kdszonhetden a termelés
mértéke megugrott. A vegyipar nagyobb mennyiségben allit el6 kiilonbozo vegyszereket, a mezdgazdasag
tobb miitragyat és novényvéddszert hasznal, és megndtt a lakossag gydgyszerfogyasztasa. Ez a 1égkor, a
talaj és a vizek szennyezését vonta maga utan, melyek korunk legfontosabb problémai kézé tartoznak. Eze-
ket az anyagokat a hagyomanyos modszerekkel koltséges eltavolitani, ugyanakkor sziikséges, mert az €16
szervezetekre, igy rank is karos hatasuak.

A legfeljebb néhany nanométeres jellemz6é mérettel rendelkez6 molekulakat a nanoszliré és forditott
ozmozissal mikodé membrantechnologidk képesek hatékonyan eltavolitani. A forditott ozmodzisnak na-
gyobb a szelektivitasa, &m alacsonyabb a feldolgozasi képessége. Ezzel szemben a nanosziirés nagy meny-
nyiségek feldolgozasara alkalmas, &m kisebb a szelektivitdsa. Ennek ndvelésére folyamatos fejlesztések
folynak a membranok feliiletmodositasaval.

Dolgozatom elkészitése soran a TanszEk, illetve a Kémiai Intézet egyik 1j, csupan néhany éve alkalma-
zott modszerét, a nanoszliréses membrantechnologiat vizsgaltam, mely kdrnyezeti szempontbdl a vizes ol-
datok tisztitasaban fontos szerepet jatszik. Az altalam valasztott anyag a paracetamol volt, mely az elmult
évtizedekben az egyik legnagyobb mértékben fogyasztott gyogyszerhatdoanyagga valt. A paracetamol vizes
kozegbdl torténd eltavolitdsdnak az oldat Gsszetételétdl és ionerdsségétdl, illetve elsésorban a pH-tdl valo
fliggését vizsgaltam, mivel errdl kevés tanulmany késziilt és ezek is ellentmondasosak voltak, annak elle-

nére, hogy a kiilonb6z6 mindségli vizek tisztitasaban nagy jelentdsége lehet a kozeg modositasanak.
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2. Irodalmi rész
2.1. Membranos miiveletek alkalmazasa oldott komponensek szétvalasztasara

A membranmiiveletek 1ényegét a membran? altal elvalasztott két fazis kozotti anyagtranszport adja, me-
lyet kiilonb6zd, a komponensek kémiai potencial kiilonbségei miatt fellépd termodinamikai hajtoerdk hoz-
nak létre. A tankonyvi példak az alabbi négy f6 csoportba soroljak a membrant felhasznald miiveleteket
aszerint, hogy mely fizikai mennyiségek valtozasa miatt 1ép fel kiilonbség a kémiai potencidlban a membran
két oldalan [1].

Az elektromos potencial gradiensen alapulé modszerek egyik tipusa az elektrodializis, mely soran vizes
oldatokbol szervetlen ionokat tavolitanak el. A 1étrehozott potencial gradiens hatasara az anionok a katod,
a kationok az andd felé vandorolnak, koncentralt és higult oldat jon létre a membréan két oldaldn. A masik,
szintén elektromos potencidl kiilonbségen alapuld mddszer az elektrosziirés. Ez a miivelet a membranszii-
rést és az elektroforézist kombinalja. Jellemzden biopolimerek elvalasztasara alkalmazhato.

A homérséklet gradiensen alapulé membrandesztillacié [2] homogén elegyek szétvalasztasara alkalmas.
A kiilonbo6z6 illékonysagu folyadékok eltéré mértékben jutnak at a membran porusain. Termodinamikai
alapja a szétvalasztando elegy komponenseinek géz-folyadék egyensulya.

A koncentrdcio gradiensen alapuldo modszerek széles korben hasznaltak. A dializis tobbek kozott az
orvostudomanyban is elterjedt. Egy féligatereszté membranon keresztiil a kisebb koncentracioju térbe jut-
nak a pérusatmérénél kisebb méretii ionok, mig ki nem egyenlitddik a koncentracio, be nem all a dinamikus
egyensuly. Az ozmdzis sordn az oldoszer vandorol a membranon keresztiil a toményebb oldat felé. A per-
vaporacid fazisatalakuldssal jar6 membranszeparacios miivelet. Az elvalasztanddo komponenseket tartal-
maz06 folyadek érintkezik a membran primer oldalaval atmoszferikus nyomason, majd kis nyoméson goz-
ként nyerhetd ki a permeatum? a membran szekunder oldalan. A gazszeparicié szintén a koncentraciok
kiilonbségén alapul, térténhet porusos €és nem-porusos membranokon at.

Napjainkban a legelterjedtebb modszerek a nyomds alapii membranmiiveletek. A szlirés soran mind a
két fazis folyadék. A mechanizmust tekintve lehet érintéleges a folyadékaram (keresztaramu) €s lehet me-
réleges (dead-end) is a membran felszinére illeszkedd sikra. Utobbi hatrdnyai kozé tartozik a membran
eltdomddés €és a koncentracid-polarizacid, amely fellépte esetén a visszatartott anyagok felhalmozddnak a

membran feliiletén a hatarfeliileti rétegben. Ezen probléméak mértékét csokkenti a keresztaramu szfirés.

1 jtt: féligétereszt6 hartya

2 3 membréanon keresztiildaramlott folyadék
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2.2. Nanosziirés
2.2.1. A nanosziirés alapjai

A nanoszirés (nanofiltration/NF) széles korben elterjedt nyomas hajtoer6jii membranmiivelet, mely a
szlirni kivant részecskék méretét illetden az ultrasziirés és a forditott ozmodzis koz¢ esik. Az erre hasznalt
membranok a jellemz6 néhany nanométeres molekulak, ionok sziirésére alkalmasak. A visszatartani kivant
anyagok lehetnek endotoxinok®/pirogének?, rovarirtdszerek, gyomirtok, antibiotikumok, cukrok, egyéb
szerves molekulak, miitragyak, fémionok [3].

Egy tipikus NF membran nagymértékben (>99%) visszatartja a kétértékii ionokat, valamivel kisebb mér-
tékben (~90%) a szerves anyagokat és kozepesen (~70%) az egyértékil ionokat. A transzportfolyamatok a
membran ¢s az oldat alkotdinak anyagi mindségétdl és a membran szerkezetétdl egyarant fliggenek. A tol-
téssel rendelkezd anyagok esetén elektrosztatikus kdlcsonhatasok domindlnak, mig téltéssel nem rendel-
kez6 anyagoknal a méretkizaras lesz az els6dleges mechanizmus, ami az oldott anyag és a membran porusai
kozotti kolcsonhatast jelenti. A miivelet soran fontos paraméter a fluxus, ami az egységnyi feliiletre vonat-

koztatott térfogataram és a visszatartas vagy mas néven retencio [4],

(1 —2) x 100% 1)
f

ahol a Cp a permeatum koncentracioja, mig Cr a ,,feed”, azaz a sziirni kivant oldat koncentracioja. A cél,

hogy magas visszatartds mellett magas fluxust €érjenek el, ami a miivelet ipari hatékonysagat noveli.

2.2.2. Nanosziirés alkalmazasai

A nanosziirést az ipar szamos teriiletén alkalmazzak [5], mint példaul az élelmiszeriparban, gyogyszer-
gyartasban, vegyiparban ¢€s a vizkezelésben. Az egyes részterlileteken a nanosziirés modszere altal nyujtott

lehetségeket az alabbiakban részletezem.
Elelmiszeripar

A nanosziirés egyre nagyobb teret nyer az élelmiszeriparban, hiszen az alacsony hdmérsékleten is jol
alkalmazhaté membranmiivelet nagy térfogat feldolgozéasara képes és folyamatos lizemii koltséghatékony
eljarasnak bizonyult, éppen ezért gyors iitemben fejlodik és novekedik a felhasznalasi teriileteinek szama,
kiszoritva a hagyomanyos technikdkat. A membréanszeparacios eljarasokat folyadékok koncentralasara

vagy frakcionaldsara hasznaljak, hogy két, dsszetételiikben eltérd folyadékot kapjanak. Hasznélatos tobbek

3 belsé méreg a baktériumokban
41azkelts anyag
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kozott az tdité és szeszesital-, tej- és cukoriparban is. A gyiimdlcsos iiditék készitésekor a korabbi vakuu-
mos beparlas sordn a magas homérséklet a gyiimolcslé aroméjanak és vitamintartalmanak elvesztésével
jart. Ezt a problémat jol ki lehet kiiszobolni az alacsony hémérsékleten is kivaléan mikodé NF membranok
segitségével, melyek a vizet és az egyértékii ionokat atengedik, am a nagyobb molekulak, példaul a cukrok
visszamaradnak az oldatban [6]. A sorok és borok esetében is jol alkalmazhatd az NF modszer tisztitasra,
illetve az alkoholmentes sordk iranti ndvekvo kereslet miatt a s6rok alkoholmentesitésére. A modszer 8—
10-ed részére csokkenti a sorok alkoholtartalmat. Emellett a borok cukor- és almasav-tartalmanak szaba-
lyozasara is hatékony eljaras. Versari és munkatarsai [7] (2003-ban) két NF-membrant teszteltek azzal a
céllal, hogy noveljék a borkészitéshez felhasznalt sz6l6émust cukortartalmat. Az NF-membranok a cukrok
tekintetében nyujtottak magas visszatartast (77-97 %), mig az almasavat kis mértékben tartottak vissza (2—
14 %). A sz616mustbol kétlépesds nanoszird eljarassal az oldoszer 14%-a tavolithato el, amivel a cukrok,
tehat az erjedést kovetden az alkohol nagyjabol 16 %-kal koncentralhato. A tejiparban is hasznalatos NF
modszer a tejsavo koncentralasara és részleges sotalanitasara alkalmazhat6. Roman Andras és munkatarsai
tanulmanya [8] alapjan a turégyartas soran a laktozra és fehérjére 90 % feletti visszatartast mértek, mig az

egyértékll ionok 70-90 %-at tavolitottak el, tehat nagymértékben koncentraltak a hasznos dsszetevoket.

Gyogyszeripar

A hagyomanyos modszerekkel szemben a gydgyszergyartasban is kezd elétérbe keriilni a nanosziirés.
Kevesebb energiat igényel, nem fogyaszt vegyszereket és nem karositja az oldat dsszetevdit. Emellett fo-
lyamatos lizemil és nagy térfogat feldolgozasara alkalmas, ugyanakkor a fluxus lecsokkenhet, ezért fontos
a megfelel6 membran kivélasztdsa, amivel magas fluxus is elérhetd. A membransziirést a hatéanyagok,
tobbek kozott antibiotikumok koncentralasara is lehet alkalmazni. Nagyon alacsony (50 ppm?®) koncentra-
ci6 mellett is magas visszatartasok (>90%), jelentds duisulés érhetd el polidopaminnal médositott nanosziird
membrannal [9] tobb antibiotikumra (tobramicin, klildamicin, cehphalexin). Egy tanulmany [10] a gyogy-
szergyartasban felhasznalhatd, membranfolyamatokkal torténd tisztitdson alapuld extrakcids modszer ki-
fejlesztésének lehetdséget vizsgalta. A kisérletet a kereskedelmi forgalomban is kaphaté StarMem122 és
DuraMem150 NF membranokkal végezték el 6t gyogyszerkeverékre (imatinib-mezilat, riluzol, donepezil-
hidroklorid, atenolol, alprazolam). A vizsgalt oldoszerek a gyartasi folyamatban hasznalt oldoszerek voltak,
azaz metanol, etanol, izopropanol és etil-acetat. A DuraMem150-nel 90% feletti visszatartast értek el min-
den vizsgalt gyogyszer- €s oldoszerkeverékben, kivéve az izopropanolt. Az izopropanol esetében nem fi-
gyeltek meg fluxust a DuraMem150-nél. A StarMem122 alkalmazasaval az izopropanolban 1év6 imatinib-

mezilat esetében nem figyeltek meg visszatartast, a tobbi anyagra ~80%-0S retenciot allapitottak meg.

5> az egész egymilliomod része
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Vegyipar

Az ipar szamos teriiletén jol alkalmazhat6 technika a membransziirés, mely energetikai szempontbol
kedvezd és nagy szelektivitasa miatt célzottan alkalmazhato. Felhasznalasi teriiletei kozé tartozik példaul
az autdbmoso ipar, mely manapsag egyre elterjedtebb és novekszik kornyezetbarat és energiatakarékos mii-
kodésének jelentdsége. A korabbi modszerek esetében a mosas soran felhasznalt tiszta viz mennyisége igen
magas volt, atlagosan autonként 160 liter. Az Gj mddszerekkel, a tisztitott szennyviz hasznélataval jelentd-
sen csokkenthetd a tiszta viz erre forditandé mennyisége. Egy tanulmany [11] soran modell szennyvizet
(itt: kationos, anionos és nemionos tenzideket tartalmazo oldat) tisztitottak meg a feliiletaktiv anyagoktol
NF270 tipust hidrofil ¢s NFPES10 hidrofob membrant hasznalva, mely soran az NF270 bizonyult a sike-
resebbnek a magas fluxus és a tobb, mint 95%-0s visszatartas miatt. Emellett a hidrofil membran tisztitasa
gyorsabb ¢és energiatakarékosabb folyamat volt, mint a hidrofob NFPES10-é. Egy masik teriilet [12], ahol
elterjedté valtak a nanosziiré membranok, a homogén fazisu katalizatorok elvalasztasa. A heterogén fazisu
katalizatoroknal tobb szempontbdl is jobb homogén fazist katalizdtorokat nehéz egymastol elvalasztani, de
a nagy szelektivitast NF membranok erre alkalmasak.
Viztisztitas

A népességnovekedés kovetkeztében a termelés mértéke és ennek kdszonhetden a karosanyag kibocsa-
tas is emelkedik, ami tobbek k6zott vizeinket is érinti. Mind a természetes, mind ivovizeinkre hatassal van
az ipar, illetve egyenként kisebb mértékben, de Gsszességében jelentdsen befolyasoljak a haztartasok is a
vizek mindségét. Korunk egyik legjelentdsebb megoldando kornyezetvédelmi problémaja a viztisztitas,
melynek egyik mara mar elterjedt korszerli modszere a nanosziirés, ami szamos teriileten jol alkalmazhato.
Az egyik ilyen teriilet a természetes vizek tisztitasa [13], mely soran a fobb szerves [14] és szervetlen
szennyezOket, gydgyszerhatdbanyagokat, hormonhatdsu anyagokat €s tisztdlkodasi szereket tavolitjak el.
Hazankban ennek kiilondsen nagy jelentdsége van, hiszen ivoviziink tobb, mint 50%-a természetes vizek
szlirésébol szarmazik. Egy tanulmany [15] a Duna és a talaj altal sz{irt vizeket vizsgalta. A folyoban Gssze-
sen 107 gydgyszerhatdanyagot tudtak kimutatni, aminek egy része az ivovizekbe is bekeriil, amennyiben a
talaj altal biztositott természetes szlirésre hagyatkoznak, am ezeket NF membranok segitségével el lehet
tavolitani. A technologiai vizek [16] eléallitasa soran fontos 1épés a vizlagyitas. A hagyomanyos vizlagyi-
tasi modszereknek (desztillacid) altalaban nagy az energiaigényiik vagy kornyezetkarosité vegyszereket
(trinatrium-foszfat) hasznalnak. A nanosziiréssel torténd vizlagyitasnak alacsony az energiaigénye és nem
hasznal vegyszereket. Ezen feliil kiemelt fontossagu a szennyviztisztitas, melybdl a nanoszlird membranok
segitségével a karos anyagok eltavolithatok és ivoviz mindségben kapjuk vissza a helyesen kezelt szenny-

vizet.
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2.3. Forditott 0ozmdzis
2.3.1. Forditott 0zmozis alapjai

A forditott 0zmdzis nyomas gradiensen alapulé membranmiivelet [17]. A nanosziiréshez hasonlo, am
bizonyos mechanizmusokat tekintve eltéré: a forditott ozmozison alapuldé (RO) membranok porusmérete
joval kisebb az NF membranokéhoz képest, ezért a nanosziir6 membranon még atjutd anyagok tobbsége
szamdra atjarhatatlan. A folyamatot az ozmoézisnyomas ¢és a hidrosztatikus nyomas egyensulyi viszonya
vezérli. Amikor az ozmoézisnyomas a nagyobb, ,.,hagyomanyos” azaz normal ozmo6zisrél beszéliink, ekkor
az oldoszer a toményebb oldat fel¢ vandorol a higabb feldl, melyeket egy féligateresztd membran valasztja
el egymastol. Egyensuly esetén a nettd aramlasi térfogat nulla, tehat ugyanannyi oldészer molekula aramlik
az egyik oldatbdl a masikba, mint forditva. A forditott ozmoézis sordn egy mechanikailag szilard féligat-
eresztd membran egyik oldalan egy toményebb (soés) oldat van, mig a masik oldalon a higabb permeéatum.
A tdményebb oldat feldl megndvelve a hidrosztatikus nyomast, a viz a membran porusain keresztiil a hi-
gabb oldat felé vandorol, amennyiben az ozmo6zisnyomast meghaladta a hidrosztatikus nyomas, tehat a
normal ozmdzissal ellentétes folyamat. Bizonyos mennyiségli egyértékii ion is képes atjutni a membran
porusain. Az oldat koncentracidjanak és/vagy homérsékletének ndvelésével nd a vissza nem tartott sé/ionok

mennyisége. Az elsd dbra a forditott 0zmozis mechanizmusat mutatja be egyszertsitve.

Nyomas Félateresztd
/ membran
o 0 °
"ot . Y
'Csagvfz. A Tiszta
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1. dbra-A forditott ozmozis mechanizmusa egyszeriisitve [18]
2.3.2. A forditott ozmozis alkalmazasa: sotalanitas

A forditott 0zmoézis membrantechnoldgia az elmult 40 év sordn a vilag sotalanitasi termelési kapacita-
sanak 44%-at, a vilagszerte telepitett sotalanito lizemek szamanak pedig 80%-at teszi ki. Két nagy dga van
a sOtalanitassal nyert ivovizek tipusanak. Az egyik a tengerviz szlirésén, a masik a talajvizek vagy brakkvi-

zek tisztitasan alapul. A tengerviz szerves és szervetlen szennyezddéseit, soit a bor kivételével jol lehet
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szirni RO membrannal, semleges pH-n a natrium-, kalium és klorid-ionok 99,7%-4t tavolitja el, ugyanak-
kor a bor 70-80%-at. Mivel a bor az egészségre kis mennyiségben is karos anyag, szigoru szabalyokat kell
betartani a mennyiségét illetéen. Lugos kozegben, pH 10—11 koriil 98-99%-0s a visszatartas, am kicsapod-
hat a s6, melyet tobb szakaszos membransziiréssel kiiszobolnek ki. A talajvizek/brakkvizek tisztitdsa soran
a természetes szerves ¢€s szervetlen szennyezddéseken tul az emberi tevékenység altal talajba juttatott nit-
ratokat, novényveédo szereket is jo hatasfokkal tavolitja el az RO miivelet, am az oldatdsszetétel sok esetben

nem teszi lehetéve a bor eltdvolitasanak fenti modszerét, ezért ezt specifikus ioncserével oldjak meg.
2.4. Paracetamol hatasai és eltavolitasa
2.4.1. Paracetamol jelentdsége és felhasznalasa

Az acetaminofen [19] néven is ismert paracetamol egy nemszteroid gyulladascsokkentd gyogyszer,
amely erds laz- és fajdalomcsillapito, valamint gyenge gyulladascsokkentd hatassal rendelkezik. A szerve-
zetbe jutva csokkenti a prosztaglandinok mennyiségét és szintézisét is a kozponti idegrendszerben, igy az
eliilsd hipotalamuszra gyakorolt hatasuk csdkken, csillapitja a 14zat. Az acetaminofen gatolhatja a nitrogén-
oxid utvonalat, amelyet szdmos neurotranszmitter receptor kozvetit, ami a fajdalomkiiszob emelkedését
eredményezi. Mivel a paracetamol, a ciklooxigendz enzim kiilonb6zd formait gatolja, igy, ha csak kis mér-
tékben is, de csokkenti a gyulladast ezen folyamaton keresztiil. Kis mennyiségben artalmatlan, de talada-
golva majkarosodast, akut majelégtelenséget okozhat. A 2. abran lathat6 a paracetamol szerkezeti képlete.
Rendelkezik egy amid csoporttal és egy fenolos hidroxid csoporttal. Utobbi miatt gyenge savként viselke-
dik és tulajdonsagait befolyasolhatja a pH.

H
N CHs

T

O
HO

2. dbra-A paracetamol szerkezeti képlete

2.4.2. A paracetamol el6fordulasa és hatasa a kornyezetre

A két éve publikalt 6sszefoglalo tanulmanyban [20] részletesen foglalkoztak a paracetamol kornyezeti
hatasaival, illetve a természetes vizekben torténd el6forduldsaval, ezért ezt a fejezetet az ott szerepld adatok
felhasznalasaval irtam. Az acetaminofen felhasznalasa az elmult években megndvekedett, ezért egyre na-
gyobb figyelmet kap a vegyiilet és bomlas termékei. A szennyvizekben altaldban t5bb szaz ppb® mennyi-
ségben van jelen, de Kinaban és az USA-ban rendkiviil magas a szintje (<300 pg/dm?®). Gyakorlatilag a

¢ az egész milliardod része
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szennyvizek 100%-aban kimutathaté a vegyiilet ¢s nagymértékben névekszik a mennyisége. A felszini vi-
zekben csak ppt’ mennyiségben taldlhaté meg nagyjabol 50%-os valdsziniiséggel, 4m metabolitjai, melyek
koziil tobb mérgez6 (hidrokinon, benzokinon) szintén jelen vannak. A talajvizek 12—15%-aban van jelen a
kimutatasi hatar felett, ugyanakkor joval kisebb mennyiségben taldlhaté meg, mint a felszini és szennyvi-
zekben. A talajban és liledékben gyorsan képes felhalmozddni. A tanulmanyban vizsgalt mintakban, me-
lyeket a vildg szamos pontjan vettek, koriilbeliil 50%-ban mutathato ki a paracetamol néhany ng/dm? meny-
sodast, a lipidek oxidativ lebomlasat és a fehérjék denaturalodasat okozza, amennyiben hosszl idon keresz-
tiil jut be a szervezetbe, akar csak kis mennyiségben is. A vizsgalt éldlények koziil az édesvizi gerinctelenek
és egyseijtiiek, baktériumok voltak a legérzékenyebbek, ezek esetében mar néhany ng/dm? koncentracio is
karos lehet, mely aztan befolyassal bir az 6koszisztémara a diverzitds megvaltoztatasa altal. Az emberek
szamara ivovizbe keriild paracetamol felsé hatarértékét 71 ng/dm?, 142 ng/nap mennyiségben hataroztak

meg, melyet példaul Franciaorszagban a Hérault-foly6 vize meghalad.

2.4.3. A paracetamol eltavolitasanak modszerei
Biologiai eltavolitas

A paracetamol és altalanossagban a mikro/nanoszennyezd anyagok eltavolitasa kiilonbdzd biokataliza-
torok segitségével aerob vagy anaerob koriilmények kozott torténhet bioszorpcidval, biodegradacidval és

bioakkumulécidval. A gyakorlatban altalanosan hasznalt biologiai eljarasok koze tartozik az aktiv iszapos

eljaras, az anaerob eljaras, a mikroalga alapu fotobioreaktor és a mikroalga alapt toérendszer.
Novenyi eltavolitds

Az alapelv szerint a ndvények képesek a kiillonb6zd szerves és szervetlen szennyezdanyagokat felvenni
a vizbdl, mint példaul a paracetamolt is. Ez egy jo alternativ megoldas lehet, bar az egyes ndvényi fajok

eltéré mértékben tavolitjak el a paracetamolt. A P. australis [21] példaul ~51-99%-ban tavolitotta el az

acetaminofent a szennyezett vizbdl, mig a T. latifolia 46,7-99,9%-ban.
Nagyhatékonysagu oxidacios eljarads

A kémiai alapt Fenton-reakcid az egyik altalanos nagyhatékonysagu oxidacios eljaras. A kémiai alapt
Fenton magéban foglalja a klasszikus Fenton-, a Fenton-szerti és a bio-Fenton-folyamatokat. Hidroxilgyok-

csoportokat termel, amelyek fontos szerepet jatszanak az acetaminofen lebontasdban/mineralizalasaban. A

hagyoményos Fenton-reakcid fényforrassal dsszekapcsolva fotoalapt Fenton-folyamatként modosithatd. A

7az egész trilliomod része
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fotoalapu Fenton-folyamat a paracetamolt kétszer gyorsabban bontja le, mint a hagyomanyos Fenton-reak-

cio. A fotoalapu Fenton-folyamat magaban foglalja mind a fotolizist, mind a fotokatalitikus oxidaciot.
Adszorpcios eltavolitas

Az adszorpcion alapulo6 folyamatok hatékonysagat az adszorbens fizikai-kémiai tulajdonsagai, valamint
az adszorbens feliiletén lejatsz6do kémiai reakcidk hatdrozzak meg. Az aktiv szén a leggyakrabban hasznalt
adszorbens, mely alkalmas a paracetamol eltavolitasara. A modositott aktiv szén alapt adszorbensek kozé
tartozik a nano-kitozan [22], a szemcsés tipust [23] és a foszforsavval [24] modositott, az acetaminofen

szennyvizbdl torténd eltavolitasara.
Membrdanszeparacios eljarasok

A membranmiiveletek egyre elterjedtebbek napjainkban. A paracetamol esetében elsdsorban a na-
noszilirés ¢€s a forditott ozmozis bizonyult sikeresnek a porusméretek €s a vegyiilet méretének viszonyai
miatt. Az ultra- és mikrosziir6 membranok nem hatékonyak az eltavolitasara. A membranok késziilhetnek
természetes anyagokbol, példaul gyapju, keramia, gumi és celluloz, de szintetikusan is eldallithatok, pél-
daul polietilén-amin, fém-szerves vazszerkezetek, lakkaz és polidopamin, polivinilidén-difluorid, hidr-

oxiapatit, celluléz-triacetat és poliamid kompozit anyagokbdl. [20]
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3. Célkitiizés

A dolgozatom célja a nanosziiré membranok teljesitményének javitasa, és felhasznalhatésaganak kiter-
jesztése a gyogyszergyartas, az ipar és a vizkezelés teriiletén, kiilonos tekintettel a gyogyszerhatéanyagok
vizes oldatokbdl valo kiszlirésére.

Dolgozatom témajahoz kapcsolodva szamos cikk jelent meg, melyet a ,,Google Scholar” és a ,,Web of
Science” segitségével a ,,paracetamol”, ,,nanosziirés” és ,,pH-fliggés” kulcsszavakkal kerestem ki. A téma-
ban megjelent irasokat elolvastam, értelmeztem, igy atfogo képet kaphattam a témaban.

Célomat a kozeg pH-janak €s iondsszetételének modositasaval szeretném elérni. Korabban kevés kutatas
foglalkozott célzottan ezzel és ezek egymasnak ellentmondoak, hiszen az egyik tanulmanyban [25] a pH
novekedésével a visszatartds is nott, mig egy masikban [26] ellentétes effektust figyeltek meg. A pH és
iondsszetétel beallitasat és meghatarozasat kovetden nanosziird membranok segitségével vizsgalom a le-
hetséges effektust, mérve a visszatartast és a fluxust. A mért eredmények kiértékelését kovetden megkisér-
lek magyarazatot adni a kapott jelenségekre.

A paracetamol oldatbeli szerkezetének meghatarozasaval tervezem megmagyarazni a tapasztalatokat.
Ehhez a paracetamol pKa-jat is meghatarozom kisérleteim soran, mivel az irodalomban szerepld adatok

széles skalan szornak és legtobbjiik nincs megfeleld kisérleti 1épésekkel alatdmasztva.
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4, Kisérleti rész

4.1. Anyagok

A felhasznalt paracetamol a Sigma-Aldrich gyart6tol szarmazo por formaban kaphatdé A5S000 kategori-
4ju volt, mely az USP vizsgalat alapjan 98—102%-o0s acetaminofen tartalma. A hattéroldat Gsszetételét a
Molar Chemicals Kft. altal gyartott natrium-klorid, kalcium-klorid, kalium-foszfat, magnézium-szulfat,
ammonium-klorid és natrium-hidrogén-karbonat por formaban kaphato 99,5%-0s tisztasagu anyagok fel-
hasznalasaval szabalyoztam. A pH beallitdsdhoz s6savat és szemcsés natrium-hidroxidot hasznaltam, me-
lyeket szintén a Molar Chemicals Kft. gyart. A tomény (37 w/w%) s6ésav minimum 36,5 w/w%-0s tomény-
ségli volt, mig a szemcsés natrium-hidroxid 99%-0s tisztasagu. A kiivettak tisztitasahoz tomény kromkén-
savat hasznaltam, melyet a Molar Chemicals Kft. gyartott. A sziirésekhez felhasznalt ioncserélt viz vezetése
6-10 uS/cm volt, mely valamivel magasabb az atlagosnal, de a mérésekhez megfeleld volt. A titralas soran
ultratiszta, Type 1, nyomanalitikai mindségli vizzel, emellett palackozott nitrogénnel dolgoztam. A titrald
laghoz eldre gyartott natrium-hidroxidot hasznaltam, mely adagonként pontosan 0,1 mol natrium-hidroxi-

dot tartalmaz.

4.2. A hasznalt membrantipusok

A mérésekhez hasznalt membran Dow FILMTEC™ NF270, illetve Dow FILMTEC™ NF90 tipusa volt,
melyek a por és egyéb szennyezddések ellen papirhengerben, folidba feltekercselve voltak tarolva. A
membranok adatait az elsé tablazat tartalmazza, mig a keresztmetszeteikrdl készitett TEM® képeiket a 3.
abra szemlélteti, amin a durva, sotét rész az aktiv réteg. A membran hordozé rétege poliészter, amin egy
vékony tartorétegként poliszulfon funkcionadl és erre keriil a poliamid aktiv réteg, ami karboxilcsoportok
miatt képes negativ toltés kialakitasara ligos kdzegben. [27]. A membranok vagasi értéke jellemzi a nomi-
nalis pérusméretben valo kiilonbségeket, hiszen az NF270 membran joval nagyobb molekuldkat tud 90%-
osan visszatartani, mint az NF90. Az érintkezési sz0g vizre vonatkozik. A membranok jol nedvesithet6k a

kis értékbdl kovetkezOen (1. tablazat).

1. tablazat Az NF90 és az NF270 membranok jellemzo adatai

Vagdsi érték  Erintkezési Féta-potencial Viz permeabilitas

Membran Tipus

(Da) szog () (pPH7)[(mV)  (m/(sxbar))
MF30 szik NF 100-200 37,0 -36,4 il,-E-S:-r:ilIIIE
NF270 ta'g MF 150-300 313 -58.3 3,!2!3:{1[!E

& Transzmisszids elektronmikroszkép
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.

3. dbra-Bal oldalrol az NF90 membran, mig jobbrol az NF270 membran Keresztmetszeti TEM felvétele
lathato.

4.3. Az oldatok eloallitasa

4.3.1. Sziirend6 oldatok eldallitasa

A sziiréseket 0,2 mmol/dm? koncentraciéju paracetamol oldattal végeztem, melynek térfogata 5,5 dm?
volt. A megfeleld mennyiségili acetaminofent analitikai mérleg segitségével mértem ki f6z6poharba, majd
feloldottam 100 cm?®ioncserélt vizben, melyet késébb az 5,5 dm3-es tartalyba ontdttem. Mivel szamitasaim
soran a pontos koncentraciéo nem volt fontos, csupan az aranyok ((1) egyenlet), nem volt sziikséges ennél
oldattal és egy ugynevezett modell szennyvizes Osszetett sooldattal allitottam be. A natrium-Klorid kon-
centraciot 0,01, 0,1 és 1 mol/dm3-re allitottam. A modell szennyviz dsszetételét, a komponensek aranyat
egy tanulmanyban [28] szerepl6 recept szerint készitettem el, mely tartalmazott kalium-foszfatot, natrium-
kloridot, magnézium-szulfatot, natrium-hidrogén-foszfatot, kalcium-kloridot (CaCl,-2H.0) és ammonium-
kloridot. A mérések soran olyan mennyiségben oldottam fel a komponenseket, hogy az oldat 0,1 mol/dm?
ionerésséggel rendelkezzen. Az ionok aranyait a tanulmanyban szereplo értékekre allitottam be. Ezen anya-
gokat is f6zOpoharba mértem ki analitikai mérleg segitségével, majd ioncserélt vizben oldottam és az

5,5 dm®-es ,,feed” (a sztirendd folyadékot tartalmazo) tartalyba ontdttem. A pH-t sosav és natrium-hidroxid

oldat hozzaadasaval szabalyoztam. Témény sésav oldatbol laboratoriumi elszivofiilke alatt 0,3 mol/dm?

crer

crer

crer

t, majd ioncserélt vizben oldottam és hozzaadtam a ,,feed” tartalyban elhelyezked6 paracetamol oldathoz.
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4.3.2. A titralas soran hasznalt oldatok eloallitasa

A paracetamol savi disszociacios allandojanak meghatarozasahoz sziikséges volt titralast végezni. A
titraland6 paracetamol oldat 0,02, illetve 0,002 mol/dm? koncentracioji volt paracetamolra nézve, melyhez
a sziikséges mennyiségli poralapt paracetamolt analitikai mérleg segitségével mértem ki, majd ioncserélt
vizben oldottam. A megfeleld ionerdsséget hozzaadott natrium-kloriddal értem el. A titrald ltg oldathoz a
gyart6 altal elére elkészitett pontosan meghatarozott koncentracioji natrium-hidroxid oldatot hasznaltam,
melyet Type 1, analitikai tisztasagu vizzel higitottam a megfelel6 (0,1 mol/dm?®) koncentracidig. A vizet a
higitas el6tt elektromos melegiton a forraspont elérését kovetden fél oran at forraltam a szén-dioxid eltavo-
litasa érdekében, majd jeges vizben nitrogén buborékoltatasa kozben lehiitottem 25 °C-ra. A lugoldat ion-

er6sségét natrium-klorid hozzaadasaval allitottam be, amikor sziikséges volt. Az oldatot steril, leveg6tol

elzart Duran livegbe toltottem.

4.4. Sziroberendezés

A sziirést a tanszéken talalhaté sziiréberendezéssel végeztem, amely diagramja a 4. abran lathato.
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4, dbra-A tanszéken épitett nanosziiré berendezés vazlatos diagramja [29]

A membrant legalabb 24 6ran, maximum 72 éran keresztiil 0,01 mol/dm3-es nétrium-klorid oldatban
aztattam. A sziirés eldtt ioncserélt vizzel alaposan ledblitettem, majd fényesebbik oldalaval lefelé behelyez-
tem a membran celldba. Ezt kovetéen a szlirendd anyagot tartalmazé tartalyba 5,5 dm?®ioncserélt vizet on-

o

tottem. Inditas eldtt a termosztatot bekapcsoltam, ellendriztem a hiitéfolyadék (viz) szintjét. Ezt kovetden
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nyitott szelepek mellett elinditottam a szivattytt és 2—3 percig keringettem a folyadékot, hogy a 1égbubo-
rékokat eltavolitsam. Ezutan a nyomast 140 psi-ig (9,65 bar) noveltem ¢és a keresztaramu folyadék sebes-
ségét 50 dm?/ orara allitottam. Ezen az értéken 3 orat kompaktalodott® a membran, majd az dramlasi sebes-
séget tovabbra is 50 dm3/6ran tartva a nyomast 100 psi-re (6,9 bar) csokkentettem és 30 percig keringettem
a rendszert, hogy bealljon a nyomds. Ekkor megmértem a permeatum aramlasi sebességét (fluxusat). Ezt
kovetden a tartalyba ontdttem a szlirend6 folyadékhoz a sziirni kivant anyagot/anyagokat tomény oldatként.
Eleinte masfél 6ranként vettem mintat, majd egy kisérletsorozat utdn 30 percenként, hiszen az eredmények
alapjan nem befolyésolta az ennél hosszabb vérakozés a sziirés eredményét. A pH-fliggés vizsgalatahoz
tobb mintat is vettem az adott pH mellett. A fotometrias vizsgalatokhoz az egyik f6zOpoharba a permeatum,
mig a masik féz6poharba a keresztadramu folyadékbdl mintavételeztem, mig a pH méréshez csak a perme-
atumbol vettem mintat milanyag kémcsobe, melyet azonnal lezartam, hogy ne karbonatosodjon. Az adott
mérési napon az utolsé fotometrias és pH mérés kozben elmostam a rendszert. E16szor leengedtem a szii-
rend6 folyadékot, majd feltoltottem ioncserélt vizzel, melyet legalabb 10 percig keringettem a rendszeren.

Ezt kétszer megismételtem, majd viztelenitettem a rendszert és kikapcsoltam a termosztatot.

45. Mérési modszerek

4.5.1. Spektrofotometrias mérések

crer

crer

két oldat koncentracid-aranya volt fontos, ami az abszorbancidk maximumanak aranyaival aranyos. A mé-
rések eldtt tomény kromkénsavval tisztitottam a kiivettat sziikség esetén, majd a kiilonb6z6 mintdk kozott
ioncserélt vizzel tobbszori atoblitéssel mostam ki. A megfeleld térfogati mintakat automata pipettaval mér-
tem ki. Mivel a paracetamol spektrumat nem befolyasolta a pH 3 és 12 k6zott, nem volt sziikséges allando
értéken tartani. A spektrumot 190 €s 400 nm hullamhosszok kozott vettem fel, mivel a paracetamol molaris
abszorbciés maximuma ~243 nm-nél talalhato. Az 5. abran lathaté a paracetamol UV-spektroszkopias

spektruma, ahol az abszorbanciat abrazoltam hullamhossz fiiggvényében.
45.2. pH-mérések
A pH-mérésekhez kiilon oldatrészleteket vettem milanyag kémcs6be a permedtumbdl. A mérés elbtt a

pH-mérdt kalibraltam egy savas €s egy ltigos oldattal, melyek pH-ja 1,68 és 9,18 volt. A kismolekulas vizes

oldatokhoz alkalmazhat¢ elektrodot hasznaltam a mérésekhez. Az elektrddot az oldatba helyeztem, enyhén

® megfelel§ nyomasu vizdram segitségével a sz(irésre alkalmassa tétel
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felkavartam az oldatot, majd hagytam idét a miiszernek, mig beallt allandé értékre. Minden minta utan
ioncserélt vizzel elmostam az elektrodot és szaraz steril papirtoldvel leitattam a feliileti vizet.
15 ;
12 4 -

0,9 ]

Abszorbancia

0,6 ]

0,3 ]

0-llllllllllllllllllllll'.:—-:-.=
200 220 240 260 280 300

Hullamhossz (nm)

crer

4 5.3. Titrimetrias mérések

A mérések elvégzéséhez digitalis automata titratort alkalmaztam és digitalis Metrohm 691 tipust pH-
mérdt. Az automata titrator egy szamitogéppel volt dsszekapcsolva, melyen a titrdldé anyag adagolasdnak
mennyiségét ¢€s idejét szabalyoztam egy program segitségével. A mérések kezdete elott ioncserélt vizzel
kalibraltam a miszert, azaz megvizsgaltam a kijelzett térfogatok pontossagat. Tobbszor atmostam vizzel a
titratort, majd a titral6 oldattal is 6—7 alkalommal atoblitettem. A titraland6 paracetamol oldatot a megfeleld
ionerdsségre allitottam, mely egyezett a natrium-hidroxid titralé oldat ionerdsségével. A minta hdmérsék-
letét egy termosztat tartotta allando, 25°C értéken. A titralandd mintaban hdmérével ellendriztem a hémér-
sékletet, nitrogén buborékoltatasaval gatoltam meg a szén-dioxid oldodasat, valamint magneses keverével
biztositottam a folyamatos homogenizalast a titralas soran. A nitrogént egy nagynyomasu palackbol véte-
leztem a mérések alatt. A titrator eleinte 120 masodpercenként adagolta a lugot a paracetamol oldathoz,
majd az esetleges paracetamol bomlasra valo tekintettel 40 masodpercre csokkentettem ezt az id6t. A mé-
rések soran az ekvivalencia ponttdl tavol nagyobb térfogatonként adagoltattam a lagot, 0,5 cm3-enként,
majd az ekvivalencia pont kdzelében csokkentettem az adagolasi térfogatot, ami az elsé méréseknél
0,1 cm?, majd késébb 0,2 cm?® adagolasi térfogat volt. A titrdlas kdzben folyamatosan mértem a pH-t a
kombinalt tivegelektrodos digitalis pH-mérdvel. A mérés megkezdése eldtt az eszkdzt a megfeleld oldatok-
kal kalibraltam. Az adott id6pontban mért titralooldat térfogatokat és a pH-értékeket Excelben tablazatban

jegyeztem fel.

18



Paracetamol pH-fliggd elvalasztasa NF membranokkal

A 6. abran a titral6 rendszer lathatd, mellyel kapcsolatban a munkam soran a gaz mennyiségének szaba-
lyozasa okozta a legnagyobb fejtorést az elkopott szabalyzdszelepnek kdszonhetden, &m ezt megoldottam

a cso elszoritasaval.

6. dbra-A titrdlo berendezés: 1. A "gdazszabaly0zo" Mohr-szorito, 2. Nitrogéngazvezetd csé, 3. Metrohm
digitalis pH-méré, 4. Automata titrator, 5. Titralo natrium-hidroxid oldat, 6. Mdgneses keverd, 7. Para-
cetamol oldat, 8. Kombinalt iivegelektrod
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5. Eredmények és értékelésiik

5.1. Paracetamol stabilitasa

cyey

A 7. 4bra a paracetamol stabilitasvizsgalatdnak eredményeit mutatja. 0,2 mmol/dm? koncentraciéju pa-
racetamol oldatokat készitettem. A 3,1-es pH-t sésav segitségével, a 11-es pH-t NaOH-dal allitottam be,
mig az 5,5-0s pH a paracetamol tiszta vizes oldata¢ volt. A méréseket spektrofotométer segitségével vé-
geztem ¢s figyeltem az abszorbancia valtozasat az id6 fiiggvényében. A 15 napos mérési sorozat alapjan a
spektrum lefutdsdban nem tapasztaltam valtozast és az abszorbancidk sem valtoztak 1ényegesen. A kezdeti
értékek valamivel alacsonyabbak voltak, de ez valdszintileg azért tortént, mert az oldat ennyi id6 alatt nem
tudott teljesen homogenizalodni. Ezt kdvetden a mért értékekben nem volt szdmottevd kiilonbség, altala-
nosan 1-3% eltérés volt az azonos oldat adatai kozott, de nem volt megfigyelhetd egyértelmii tendencia. A
minimalis eltérések betudhatok mérési hibanak, hiszen a rendkiviil kis koncentracié és térfogat mellett, akar

a kiivettaban levo egy Kis csepp viz is képes valtoztatni a koncentracion ilyen mértékben.
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1,20 { g

8 : ] i
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Q 1@ ¢ ¢

@ 1,00 1 °

< o
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7. dbra-A paracetamol stabilitasanak vizsgalata harom pH érték mellett az abszorbancia idébeli vailtoza-
sanak segitségével
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5.2. Paracetamol sziirési eredményei

A dolgozatom elsdszamu célja a paracetamol nanosziirésének pH-fiiggés vizsgalata volt, ugyanakkor a
természetes vizekre jellemzo oldatosszetételek mellett is fontosnak véltem jellemezni a sziirési hatékony-
sagot, hiszen a tengerviz, édesvizek, brakkvizek és szennyvizek sszetétele kozott is jelentés az eltérés.
Erre valo tekintettel az 6sszetett elektrolitoldatok sziirés hatasfokara gyakorolt effektusat is vizsgaltam, erre
alapozva épitettem fel a mért eredmények kiértékelését. A méréseim alatt végig 0,2 mmol/dm? paracetamol

koncentraciot hasznaltam és a sziiréseket allando, 6,9 bar nyomdson végeztem.

5.2.1. pH hatasa a visszatartasra

Az alabbi két grafikon a paracetamol szlirésének pH-fliggését mutatja be az NF270 és az NFO0 memb-
ranok esetében. A 8. abra eredményeibdl jol latszik, hogy a pH jelentdsen befolyasolja a paracetamol visz-
szatartasat az NF270-nél. 3-as pH mellett minimalis visszatartas volt tapasztalhat6 és kdzel semleges pH-n
sem volt jelentds a valtozas. A retencid jelentdsebb novekedését a 8,5-12 pH értékek koriil tapasztaltam,
ahol tobbszordsére, a kezdeti ~3%-r61 kozel 30-szorosara , 82%-ra valtozott. A 9. abran az NF90 membran
szlirési eredményei lathatok. Itt is megfigyelhet6 a retencio lugos pH-tartomanyban térténé ugrasszerti no-
vekedése, amely hasonléan az NF270-hez, 8,5-12 pH ko6zott valtozott sokat. A semlegeshez kozeli pH-n
még csak 70% volt a visszatartas, mig 11 folott mar 95%, ami 1,3-szoros novekedést jelent. Az NF90 esetén
tovabba megfigyelhetd, hogy pH 11,3-n4l nem nd tovabb a retencid. Az NF90 egy sziik NF membran, ezért

magasabb a visszatartasa, mint az NF270-nek, ami tdg nominalis porusmérettel rendelkezik (1. tablazat).
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8. dbra-NF270 membran paracetamol visszatartasanak pH-fiiggése 0,2 mmol/dm? koncentrdacidjii vizes
paracetamol oldatbol
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9. dbra-NF90 membran visszatartasanak pH-fiiggése 0,2 MM koncentrdacioju vizes paracetamol oldatbol

A térfogataram valtozdsa mind a két membréan esetében hasonlé6 moédon megfigyelhetd, ahogy a hozza-
adott lug hatasara kozel egyenletesen csokken. Az alabbi abran (10. abra) a kezdeti érték, melyet karikazva
jeloltem, a tiszta vizes, illetve sosavas paracetamol (PAC) (alland6 0,2 mM PAC koncentracio) oldaté és
novekvé NaOH koncentracio mellett mértem a fluxus pH-fliggését. A zold egyenesnél mar az els6 mérés
is tartalmazott NaOH-ot, ezért nem jeloltem kiilon az abran. A négy egyenes, négy, hasonlo koriilmények
kozott elvégzett mérési sorozatot abrazol. JOl reprodukalhatok ezek a mérések, hiszen nagyon hasonld tren-

det mutat az abra mind a harom esetben.

11 -+
1Kezdeti sésavas Kezdeti vizes PAC oldat
10 ]PAColdat y=-0,2347x+ 11,533
o |
o 1 y =-0,2991x + 12,029
= ] y=-0,2161x+10,945
€ 9 -
[&) .
S i &
(S il
© |
-‘g 8 i
ao 1 # Tiszta vizes PAC oldattal induld y =-0,2359x + 10,588
w—= _
ﬁ 1 A Tiszta vizes PAC oldattal indulé
7 _
i Soésavas PAC oldattal indulo
1 ® NaOH-os PAC oldattal indulo
6 T T T T T T T T T T T T T T T T T
5 7 9 11
pHmért

10. dbra-NF270 membran PAC oldatok sziirésében mutatott térfogatiram-valtozdisa a pH fiiggvényében
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A 11. dbra az NF90 membrannal valo mérés térfogataram valtozasat mutatja, ami kozel lineédrisan csok-

ken a pH, azaz a NaOH koncentracio ndvekedésével. Mivel sziikebb nominalis porusmérettel rendelkezik,

mint az NF270, a fluxusvaltozas meredeksége valamivel negativabb, azaz nagyobb mértékben csdkken a

lag hozzaadasaval, hiszen a nagyobb foku szeparacio, visszatartas az ataramlo folyadék sebességének csok-

kenését vonja maga utén.

Térfogataram (cm3/perc)

9]

IS

Kezdeti sésavas
PAC oldat Kezdeti vizes PAC oldat

y =-0,2602x + 7,2099

y =-0,2654x + 6,3754

® Tiszta vizes PAC oldattal indulé ® Sésavas PAC oldattal indulé

11. abra-NF90 membran vizes paracetamol oldat sziirésének térfogataram valtozasa a pH fiiggvényében

5.2.2. NaCl oldat ionerdsségének hatasa a pH-fiiggésre

Mivel a membranokat alkalmazzak tengerviz, brakkviz, illetve szennyviz tisztitasara is, a pH hatasat a

NaCl koncentracio valtoztatasanak fliggvényében is vizsgaltam. Méréseim soran a 0,01, 0,1 és 1 mol/dm

3

koncentracioju séoldatokat hasonlitottam dssze egymassal (12. abra). A 0,01 mol/dm?® és a 1 mol/dm?3 ol-

datok kozott 3—5% eltérés figyelheté meg, ami a magasabb pH tartomanynal a hatasfokban ~10% valtozast,

mig a kisebb pH-k esetén ez kozel 40%-ot jelenthet.
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12. dbra-A NaCl oldat ionerdsségének hatisa a paracetamol visszatartasanak pH-fiiggésére'®

hogy a pH valtozast okoz6 hozzaadott NaOH folyamatosan csokkentette a fluxust, a nagyobb sékoncentra-
ciok gorbéi alacsonyabb aramlasi sebességet mutattak. A harom ionerdsség elkiiloniil egymastol a 13. ab-
ran. A szazszoros tdménységli 1 mol/dm?3-es oldat fluxusa nagyjabol fele annyi, mint a 0,01 mol/dm3-esé.
9 -
i y =-0,3594x + 10,907

y=-0,3751x+ 9,526

i y =-0,364x+ 6,5171
3

i 0,01M Nacl 4 0,AM Nacl e 1M NacCl

0 — 1 T T 1 r 1117 - °~ 1117 117 1° 1 ©~ °~ ° 11T 17111
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pHmért

13. dbra-A térfogatdaram valtozasa az ionerdsség és a pH valtozas fiiggvényében NF270 membran para-
cetamol sziirése sordan

Térfogataram (cm3/perc)

10 M: mol/dm3
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5.2.3. A betaplalasi oldat NaCl-dal beallitott ionerésségének hatasa a paracetamol visszatartasra

A fent lathaté hatas vizsgalatdnak érdekében megnéztem, hogy csupan az ionerdsség valtoztatasa fix
pH-n milyen effektust mutat. A 14.4bran lathaté az NF270 membran paracetamol visszatartasanak valto-
zasa a NaCl koncentraci6 valtozasanak fiiggvényében. Az NF270 membran csak kis mértékben sziiri ki a
paracetamolt semleges 7-es pH kornyékén. A tisztan paracetamolt tartalmazé oldat visszatartasa kb. 6%-0s
volt, ami a 0,01 mol/dm?® NaCl koncentracié mellett sem valtozott szamottevéen, ugyanakkor a s6 koncent-
dara, 1% koré csokkent a visszatartas, ami szignifikans valtozasnak mondhat6. Mivel az NF270 membran
¢s a paracetamol kozott elektrosztatikus taszitd kolcsonhatas is érvényesiil, ami a visszatartas egyik mecha-
nizmusa, ezzel jol Osszefiiggésbe hozhat6 a tapasztalt valtozas, melyet feltehetden a sé toltésarnyékolasa

okozott, tehat gyengiilt a paracetamol és a membran kozatti taszito erd.

6,00 -

4,00 A

Visszatartas (%)

0 0,01 0,1 1
NaCl koncentracio (M)

14. abra-NF270 membran paracetamol visszatartasa a NaCl koncentracio valtozdasanak fiiggvényében
(PH 7)

crer

crer

tében a felére csokkent a fluxus a s6t nem tartalmazohoz képest.
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15. abra-NF270 membran térfogataram valtozasa a NaCl koncentracio valtoztatasanak fiiggvényében
paracetamol sziirésnél (pH 7)

Ezeket a méréseket csak az NF270 membrannal végeztem el idohiany miatt. Az NFO90 membran esetében
feltehetden kevésbé jelentds lenne a valtozas. Ezt az alabbi 16. abra valamelyest magyardzza. A két memb-
rantipussal NaCl oldatokat szlirtem, és vizsgaltam a visszatartds valtozasat az ionerdsség fliggvényében. A
két membranra teljesen eltéré eredményeket kaptam. A nagyobb porusu NF270 esetében a visszatartas
kozel 6todére csokkent szazszoros toménység esetében, mig a sziikebb NF90-nél a kezdeti 53%-0s vissza-
tartds 97%-ig emelkedett. Ez az NF270 esetén a mar fent emlitett elektrosztatikus taszitdssal jol magyaraz-
hatd, ugyanis a NaCl ionok learnyékoltdk a membrant és mivel az NF270 egyértékii ionokra jol atjarhato,
nem tartotta vissza oket jelentdsen, konnyen atjutottak a porusokon. Az NF90 esetében az oldodas diffiizio
dominans szerepet tolt be, jOl képes visszatartani a NaCl-ot is. A nagyobb koncentracio kovetkeztében

csokken az ateresztés.
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16. abra-NF270 és NF90 membran NaCl visszatartasa a sokoncentracio valtoztatasanak fiiggvényében

(PH 7)

A 17.4bran a térfogatdramok Osszehasonlitdsabol jol latszik a két membran kiilonbsége a porusméretek

tekintetében. A kékkel jelolt oszlopok a NF270 membrannal mért fluxusokat, mig a narancssargak az NFOO

membran fluxusait jelolik. A kisebb sokoncentracioknal nem figyelheté meg szignifikans valtozés, de a

0,1, illetve 1 mol/dm3 esetében mar jelentdsen lassul a folyadékaram a membranon 4t.

15
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Térfogataram (cm3/perc)

B NF270 B NF90
11,5
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17. abra-NF270 és NF90 membran térfogataram-valtozasa a NaCl koncentracio valtoztatasanak fiiggve-

nyében (pH 7)
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5.2.4. Modell szennyviz hatasa a pH-fiiggésre

A fenti oldatoknal valamivel a gyakorlatban gyakrabban alkalmazott 6sszetételnek szamit az ugyneve-
zett modell szennyvizes oldat, mely a szennyvizben is el6forduld gyakori szervetlen ionokat tartalmazza.
Ennek 6sszetételét Alberto Tiraferri tanulméanya [28] alapjan készitettem el 0,1 mol/dm?-es ionerésséggel.
A kapott visszatartas értékek valamivel magasabbak voltak, mint a vizes vagy a hasonl6 ionerdsségii NaCl-
os oldat esetében és ennél az oldatnal is megfigyelhet6 a pH valtoztatasanak hatasa (18. abra). Ennek pontos
okénak vizsgalatara nem volt idom a dolgozat sordn, de valoszintileg a magnézium sok eltomitik a memb-
rant, ezért kevésbé atjarhato a paracetamolnak. EQy tanulmany [30] szerint a magnézium a membrannal is

képes kotéseket kialakitani, ami javitja a visszatartast, ugyanakkor jelentésen rontja az ateresztést (fluxust).

50
EII modell szennyviz (0,1M)
40 a Nacl (0,1M) "
X ) 4
o {® vizes paracetamol oldat
@ 30 - P A
t i
Mo i
i i
5 20 .
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> ] ]
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i mn -
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pHmért
18. abra-NF270 membran paracetamol visszatartasanak pH-fiiggése kiilonbozo hattéroldatok jelenlété-
ben

A fenti emlitett tanulmanyban szerepl6 eredmények jo Osszhangban allnak a méréseimmel. A modell
szennyvizes oldat aramlasi sebességét dsszehasonlitva a NaCl-0s, illetve a vizes paracetamol oldatéval lat-

szik, hogy joval alacsonyabb, ami Osszefiiggésben allhat a magnézium-ionok membranszennyezd hatasaval
(19. ébra).
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19. abra-NF270 membran paracetamol sziirésének térfogataram valtozasa kiilonbozo oldatosszetételek-
;14
nél

5.3. Az eredmények magyarazata
5.3.1. Paracetamol disszociacios allandéjanak irodalomban fellelhet6 értékei

A paracetamol egy egyértékii gyenge sav, igy az oldat pH-ja jelent6sen befolyasolja azt, hogy hany
szazaléka van disszocialt allapotban. Ez egyes membransziirési eljarasok hatékonysagara is befolyassal le-
het, igy szilikséges tudni a pontos értékét, mely magyarazatot adhat a mérési eredményekre, melyekben
szerepe volt a pH-nak, illetve az el6re tervezésben is hasznos. Maga a meghatarozas menete nem bonyolult,
hiszen egy titralasi sort kell elvégezni kiilonboz6 ionersségek mellett, illetve abban az esetben, ha a hé-
mérséklet is valtozhat, akkor a titralasi sor sziikséges a hdmérsékletvaltoztatas fliggvényében is. Az altalam
talalt irodalmi adatok 9,30 és 9,86 kozott mozogtak és nem tartozott hozzajuk szamitasi menet, korabbi
irodalmi adatokat hasznaltak fel, egy tanulmany kivételével, amiben levezették a meghatarozas menetét is,
am a tablazatos magyarazat hibas kovetkeztetésekre épiilt, ezért kérdéses volt szamomra az eredmény hite-
lessége ¢és helyessége. Az alabbi tablazatban Gsszegeztem az értékeket, a szerzoket €s a tanulmany publi-

kalasanak idejét.

1 mszv: modell szennyviz
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2. tablazat A paracetamol irodalomban fellelhetd pKa eredményei szerzokkel és forrdsokkal (NA=nincs

adat)
Szerzé Datum pKa Referencia Eredmény forrasa

Bareera Maryam és mtsai. 2020 9,38 [31] NA

Shane A. Snyder és mtsai. 2007 9,4 [32] NA

Tarek Samir Jamil és mtsai. 2020 9,5 [33] NA

Advanced Chemistry
Jorge Garcia-lvars és mtsai. 2017 9,86 [34] Development Software
V11.02
Hadi Chahiyan és mtsai. 2014 9,30-9,86 [35] Sajat mérés

5.3.2. A paracetamol disszociabilis hidrogénje

A paracetamol név egy roviditésbdl szarmazik, mely a vegyiilet szerkezetébdl ered. A teljes neve para-
acetil-amino-fenol. A vegyiilet egyik tagja tartalmaz egy amid csoportot, mely a kisérleteim szempontjabol
kevésbé fontos. Emellett egy fenolos hidroxil-csoporttal is rendelkezik, melyet a 20. abran jeloltem. A
hidroxil-csoporton 1év6 hidrogént képes leadni és negativ toltésiivé valik. Mivel gyenge sav, nem disszocial
teljes mértékben a vegyiilet, ezért az adott pH értékek mellett sziikséges tudni a disszocidciofokat, amihez

a pontos disszociacios allandodra is sziikség van.
N

T

O

CHj

HO'

20. dbra-A paracetamol szerkezeti képlete és rajta a fenolos hidroxil-csoport bekarikdizva

A folyamat az alabbi médon megy végbe vizes kozegben,
HPARA + H, = PARA™ + H;0% (2)

ahol HPARA a paracetamol molekula, PARA™ az disszocialt paracetamol.

5.3.3. Titralas menete

ciacios allandé meghatarozasat nem tudtam ezen értéken elvégezni. Egy titralasi sorozatot csinaltam, ami

1d6 hidnyaban csupan harom ionerdsségen vett mérésekbdl allt, de a késébbiekben folytatom a pontosabb
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meghatarozasért. Az elsé mérést 0,5 mol/dm? ionerésségen végeztem mind a titrald lug, mind a paracetamol
oldat és az erds sav (s6sav) esetében. A 0,1 mol/dm? koncentracidja NaOH oldatban tovabbi 0,4 mol/dm?
NaCl-t oldottam fel. A s6sav esetében hasonléan. A paracetamol koncentracioja 0,02 mol/dm? volt, igy ott
0,48 mol/dm? sot oldottam fel.

A 0,1 mol/dm? ionerésség mellett csak a paracetamol oldathoz kellett 0,08 mol/dm? koncentracidban sot
adni, mig a 0,01 mol/dm? esetében a 0,1 mol/dm?3-es ionerdsségnél hasznalt oldatokat tizszeresre higitot-
tam. A harom ionerdsség mellett végzett titralasok eredményei lathatok a lenti 21. abran. Az erds sav (so6-
sav) és a paracetamol kozotti eltérésen tal a 0,01 mol/dm?3-es ionerdsség is jol elvalik a magasabb ionerds-

ségli oldatok gorbéitol.

13 3 - PAC1-0,0IM
11 - / anandd e PAC2-0,01M

] gannnt?? ’ . PAC3-0,0IM

t ° E'.... : sésav 0,01M
= 71 + PACL0.1M
- 5 3 « PAC2-0,1M
] on ® sosav 0,1M

3 a8 « PACI-0,5M
13—!—!—!????777???.....,, * PAC2-0,5M

0 5 10 15 20 ® PAC3-0,5M
Titrdl6 oldat térfogata (cm?) = sésav 0,5M

21. dbra-Paracetamol és sosav NaOH-os titralasi gorbéi 0,5M, 0,1M és 0,01 M ionerdsség mellett
5.3.4. Disszociacios allando kiszamitasa

A kapott titralasi gorbéket és a hozzajuk tartozo pH és térfogatértékeket a pHCali nevii programba [36]
importalva értékeltem ki. A szamitas soran a program segitségével figyelembe vettem a bemérési hibak
lehetéségét, a CO2 szennyezést, ami tizezred moélos nagysagrendii volt, tehat nem jelentds. Az illesztések
elkészitésekor a pKw viz disszociacios allandoja (pKw) értékét az irodalmi értékhez, 13,76-hoz igyekeztem
igazitani és az R?-et kozelitettem 1-hez. A 10-12 pH tartoméany kozott tobb pontot is el kellett hagynom a

pontosabb eredmény miatt, hiszen itt a kis koncentraciok és a miiszer pontatlansaga nagy hibaval jartak.
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5.3.5. pH-fiiggés és a disszociacios allando kapcsolata

Az eredmények kiértékelését kvetden a pKa értéke az altalam hasznalt 0,2 mmol/dm? paracetamol kon-
centracio mellett 9,62. A Henderson-Hasselbalch egyenlet (2) segitségével kiszamoltam, hogy az adott pH

mellett a paracetamol molekulak hany szazaléka van disszocialt allapotban.

pH = pKa + lg(f,—;) (3)

ahol A" a sav konjugalt bazisparjanak koncentracioja, HA pedig az el nem disszocialt sav koncentracioja.
Az egyenlet két ismeretlenjét a tort tartalmazza, de mivel a pH értékét és a pKa-t meghataroztam, A” és HA
aranyat kiszamoltam. Mivel két ismeretlen szerepel az egyenletben, kellett egy masodik egyenlet is. A
kezdeti paracetamol koncentracié 0,2 mmol/dm? volt, tehat:

A~ + HA = 0,2 mmol/dm3. (4)

Ez alapjan mar kifejezhetd volt A™ és HA értéke is, melyek hanyadosanak szézszorosaval megadhato
volt a disszociacioéfok szazalékban,

A

e 5)

HAgezdeti

ahol a HA«ezdeti @ kezdeti vagy kiindulasi paracetamol koncentracio volt.

Ezek alapjan abrazoltam (22. abra) a PAC disszociaciofokat a pH fiiggvényében (jobboldali tengely),
illetve az NF270 membrannal mért visszatartas értékeket szintén a pH fliggvényében (baloldali tengely),
11 pH tartoményon valtozik. 9,5-nél mar kozel 50%-o0s, mig 11-nél mar 90%. A visszatartas eredmények
is egyértelmiien Osszefiiggenek ezzel, hiszen 9-12 pH kozott ugrasszeriien novekszik a visszatartas, am
eltolodas volt megfigyelhetd a disszociacios gorbéhez képest, ezért részletesen vizsgaltam a rendszert és
azt talaltam, hogy a membran bizonyos mértékben a hidratalt protonokat is szeparalja, igy ez esetben a
permeatumnal, azaz a sziirletnél kapott pH-k mellett a visszatartas kozelebb all a disszociaciofokhoz.

Ugyanezt az dbrazolasi format elkészitettem az NFO0 membrannal végzett sziirések magyarazatara is,
mely a 23. abran lathat6. A két gorbe hasonld, am itt is van kiilonbség a visszatartas és a disszociaciofok
gorbéje kozott €s az NF270-nel ellentétben a permeatunal mért pH-k visszatartdsgorbéje all tavolabb a
disszociacios gorbétdl, ami azért lehet, mert a sziikebb porusméretli membran jelentdsen szeparalja a hidr-
oxidionokat is. Amellett, hogy a disszociacionak egyértelmiien koze van a kapott eredményekhez, egy ma-
sik hatast is elképzelhetd, hogy figyelembe kell venni, &m ezt a dolgozat keretében nem volt iddm vizsgalni
A membran feliilete mind a két esetben negativ toltéssel rendelkezik, ezért a negativ toltésii részecskéket
elektrosztatikus taszitas révén is képes visszatartani a méretkizarasos modszer és az oldodas/diffuzié mel-
toltéstivé valik, azaz a membranok annal kevésbé engedik at, minél tobb a negativ toltési disszocialt PAC.
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22. abra-NF270 membran paracetamol visszatartdsanak és a paracetamol disszocidciofokanak sszeha-
sonlitasa a pH fiiggvényében
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23. abra-NF90 membran paracetamol visszatartasanak és a paracetamol disszociaciofokanak osszeha-
sonlitasa a pH fiiggvényében
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6. Osszefoglalas

Napjainkban a novekvo igényeket a termelési novekedés kovette, mely nagy terhet ré a kdrnyezetre a
kibocsatott karosanyagokon keresztiil. Az egyik kulcsfontossagl probléma a vizek szennyezése, melynek
mérséklésének egyik 1j, fejlédé mddszere a nanoszilirés, amit a membran tipusan til a szlirni kivant oldatok
Osszetétele is befolyasol.

Dolgozatomban az egyik legnagyobb mértékben fogyasztott fajdalom- ¢és gyulladdscsokkentd gyogy-
szerhatéanyagot, a paracetamolt tavolitottam el vizes oldatokbdl azt vizsgalva, hogy az iondsszetétel és a
pH hogyan valtoztatja meg a szlirés hatasfokat.

A paracetamol stabilitasat vizsgalva a savas (pH 3) és a lugos (pH 11) tartoményban nem tapasztaltam
bomlast, ezért az anyag alkalmas volt a kisérleteimhez. Spektrofotometrids modszerrel hataroztam meg a
visszatartas mértékét. A szliréseket NF270 és NF90 tipusi membranokkal végeztem el. A dolgozatom el-
sodleges célja a paracetamol sziirésének pH-fiiggésvizsgalata volt, melyre két irodalomban fellelhetd
tanulmanyt talaltam, am ezek egymasnak ellentmondéak voltak. A mérések eredményeként ugyanakkor
megallapithatd, hogy egyértelmii és jelentés hatasa van a pH-nak a retenciora. Mig a savas ¢és kozel
semleges pH értékek mellett csupan 5, illetve 8%-o0s visszatartast mértem az NF270 membrannal, addig
11-es pH-n 46%-ot produkalt a membran, ami a 3-as pH-hoz képest tobb, mint 9-szeres, mig a 7-9 pH
kozott mért eredményekhez képest 5,8-szoros novekedést jelent. Ehhez hasonléan az NF90-nél pH 8,4-en
75% -os retencid volt, mig pH 11 kérnyékén 97%-0s, tehat 1,3-szorosara ndtt a visszatartas.

Mivel a gyakorlatban leggyakrabban nem tiszta vizes kozeget alkalmaznak, a mérésekhez tobbféle ion-
erdsség mellett NaCl oldatban is teszteltem a paracetamol szlirés pH-fiiggését, aminél hasonlé effektust
figyelhettem meg, de néhany szazalékkal csokkent a visszatartas, ezért megvizsgaltam a s6 1onerdsségének
hatését a paracetamol oldatra fix pH-n (pH 7) és a somentes sziirésnél mért 6%-os visszatartas az 1 mol/dm®-
es sokoncentracio mellett 1%-ra csokkent. Ez nagy valdszinliséggel a so toltésarnyékolasa miatt lehetett.

Emellett a gyakorlatban szintén fontos oldatot, az ugynevezett modell szennyvizes paracetamol oldatot
is teszteltem, mely magnézium, kalcium, kalium, natrium és ammonium sokat tartalmazott. Ez esetben is
megfigyelhet6 volt pH-fiiggés, de a tiszta vizes, és az azonos ionerdsségii NaCl oldatoknal magasabb
retenciot produkalt a membran, amit egy tanulmany szerint a magnézium okozhat.

A térfogataramokat is figyeltem, melyeket kozel linearisan csokkentett a ndvekvé pH minden esetben.
A s06s mérések fluxusa alacsonyabb volt a tiszta vizes paracetamol oldatokéhoz képest, am hasonld ionerds-
ség mellett a modell szennyvizes oldat csokkentette legnagyobb mértékben a fluxust, ami j6 6sszhangban

van a magnézium membraneltomitd hatasaval.
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A tapasztalt pH-fliggés magyarazatara meghataroztam a paracetamol disszociacios allandojat, melynek
segitségével az adott pH melletti disszociaciofokot ki tudtam szamolni és azt talaltam, hogy a visszatartas
egyértelmiien korrelal a disszocidciofokkal.

Mivel jelentds javulast lehet elérni pusztan a kozeg valtoztatasaval, méréseimet a részletesebb eredmé-
nyekhez a tovabbiakban is folytatni fogom, hogy a tapasztalt eredményekre pontosabb valaszt adhassak,

kibdvithessem a membran tulajdonsagaira vonatkozo6 ismereteket.
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