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IVADAS

Temos aktualumas

Pavirsinio vandens cheminé tarsa kelia grésme vandens aplinkai. Jos poveikis gali biti
imus ir ilgalaikis toksiSkumas vandens organizmams, terSaly kaupimasis
ekosistemose ir biologinés jvairovés nykimas, taip pat pavojus zmoniy sveikatai. 2013
m. direktyvoje 2013/39/ES tarp prioritetiniy medziagy vandens politikos srityje buvo
pirma karta paminétos farmacinés medziagos diklofenakas, 17-f-estradiolis ir 17-a-
etinilestradiolis, siekiant surinkti stebéjimo duomenis, palengvinancius atitinkamy
priemoniy, skirty ty medziagy keliamai rizikai spresti, nustatymas. 2015 m. Europos
Sajungos (ES) mastu stebimy medziagy sarasas buvo papildytas makrolidy grupés
antibiotikais — eritromicinu, Klaritromicinu, azitromicinu [1]. Pasaulio sveikatos
organizacija vertina makrolidus kaip vienus i§ svarbiausiy antibiotiky zmoniy
medicinoje pasaulyje. Antibiotikai dazniausiai Zinomi kaip vaistai, skirti Zmoniy ir
gyviiny infekcinéms ligoms gydyti, arba kaip gyvuliy augimo stimuliatoriai,
naudojami Zemés tkyje ir akvakultiroje [2]. Per didelis ir didéjantis antibiotiky
vartojimas ir piktnaudziavimas S$iais vaistais kelia visuomenés susirtipinimag [3].
Didziausia nerima kelia tai, kad jy atsiradimas gali paspartinti atsparumo
antibiotikams plitimg gamtinéje aplinkoje [4,5], taigi tai turi jtakos zmonéms. Net iki
90 % farmaciniy medziagy j aplinka patenka pradinés formos [6]. Taciau antibiotikai
iSsiskiria kaip metabolitai arba pirminiai junginiai, kurie, esant nevisiSkam
metabolizmui, ne iki galo suskaidomi Zarnyne ir, pra¢je per nuoteky surinkimo ir
valymo tinklus, patenka j vandens aplinkg ir ekosistemas [7]. Jy likuciai j vandens ir
sausumos aplinka patenka jvairiais buidais, taciau labiausiai paplites jy kelias —
pasiskirstymas per miesto valymo jrenginius [8].

Labai svarbu paminéti, kad jau daugiau nei kelis deSimtmecius Zinoma, kad
jprastiniai nuoteky valymo metodai néra pritaikyti tinkamam jy valymui nuo
antibiotiky ar kity farmaciniy medziagy likuciy, tai vis dar yra didelé nerimg kelianti
problema [9]. Kaip jau buvo minéta, antibiotiky liku¢iai vandens telkiniuose kelia
didelj susidoméjimg dél nuolatinio jy atsiradimo, pseudoatsparumo, ekotoksinio
poveikio Zmogaus sveikatai ir gamtinei aplinkai. Holistiniu poZiiiriu, atsizvelgiant j
farmaciniy medziagy Saltinius, iSmetimus ir susijusia rizika aplinkai, labai svarbu
nustatyti, stebéti ir valdyti vaistiniy medziagy patekimg j aplinkg. Taciau taip pat
svarbu paminéti, kad iki Siol Lietuvoje j stebésenos saraSg jtraukty farmaciniy
medziagy tyrimy buvo atlikta labai nedaug.

Atlikta literatiiros analizé dar 2013 metais paskatino pradéti farmaciniy
medziagy tyrimus aplinkoje Lietuvos kontekste. Tais paciais metais, remiantis
Valstybinés vaisty kontrolés tarnybos (VVKT) vieSai prieinama vaisty suvartojimo
duomeny baze pagal vaisty suvartojima Baltijos Salyse, Estijoje diklofenakas buvo 12
vietoje, Latvijoje — 3, o Lietuvoje 5. Nuo 2010 mety Lietuvoje diklofenako bei vaisty
su $ia veikligja medziaga paklausa iSaugo 10,7%, etinilestradiolio — 16,4%, o
estradiolio sumazéjo 11,0%. 2013 metais diklofenako suvartojimas iSaugo 3,05%,
etinilestradiolio — 6,24%, o estradiolio krito — 7,23% [10]. Palyginti su kaimyninése
Baltijos valstybése esancia situacija, Lietuva néra daugiausiai suvartojanti vaistiniy
preparaty Salis, taCiau, zvelgiant i§ zmoniy skaiCiaus Salyje perspektyvos, nuo
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populiacijos dydzio labiausiai priklauso, koks kiekis vaisty bus parduotas ir kartu
dislokuotas bei toliau pateks j aplinkg. Diklofenakas buvo vartojamas dazniau nei kiti
vaistiniai preparatai nuo skausmo. Analgetiko suvartojimas didéti galéjo dél to, kad
jis yra efektyvus, pigus, rinkoje jau daug mety, yra didelé gamintojy bei farmaciniy
formy gausa [11].

Susiriipinimas farmaciniy medziagy likuciais aplinkoje bei jy poveikiui aplinkai
vis augo, ir 2015 metais | Stebésenos sgrasg buvo jtraukiamos naujos farmacinés
medziagos — makrolidy grupés antibiotikai. Tai paskatino plésti pasirinkty tiriamyjy
farmaciniy medziagy ribas. VVKT surinktais duomenimis, bendras tiksliniy
antibiotiky suvartojimas Lietuvoje 2017-2021 metais kito jvairiapusiSkai — nors ir
bendra tendencija buvo mazéjanti, medziagoms individualiai ji buvo dinamiska,
pavyzdziui, azitromicino suvartojimas 2020 metais augo 14 %, o erimitrocino 2020
metais krito 25 % ir toliau 2021 metais dar sumazéjo 7 %.

Remiantis statistika, makrolidai, kaip tiriamyjy medziagy grupé, pagal
antibiotiky suvartojimg Lietuvoje sudarél3 % [12]. Atlikus antibiotiky suvartojimo
Europoje analizg galima teigti, kad antibiotiky suvartojimas Lietuvoje labai panasus j
Europos Saliy vidurkj, 0 tai leidzia daryti prielaidg, kad Salyje vis dar pastebimas
didelis antibiotiky vartojimas, kartu keliama prielaida, kad sglyginai didelé jy gausa
turéty biiti aptinkama aplinkoje.

Remiantis atlikta literatiiros analize, medziagy srauty analizés (MSA) metodas
suteikia aiSky pagrindg darniam aplinkos valdymui, leidziantj kiekybiskai jvertinti
medziagy srautus per socialines ir ekonomines sistemas (pvz.: verslo, pramongés,
miesto ar valstybés lygmeniu), todél, valdant medziagas jy lygmeniu, buty galima
i§spresti itekliy vartojimo ir aplinkos tar§os mazinimo klausimus [13,14]. MSA buvo
pasirinkta tyrimui kaip tinkamiausia valdymo priemoné pagrindiniams farmaciniy
medziagy Saltiniams bei pasklidimo keliams nustatyti Salies lygmeniu.

Hipotezeés

1. Integruojant farmaciniy medziagy srauty analiz¢ | rizikos aplinkai
vertinimo metodikg galima sistemiSkai nustatyti valstybés lygiu potencialius tarSos
farmacinémis medziagomis j aplinka Saltinius bei poveikio aplinkai tyrimams
tinkamiausig aplinkos terpe ar konkrety objekta.

2. Nuoteky valymo jrenginiai atlicka svarby vaidmenj valdant farmaciniy
medziagy patekimg j vandens aplinka ir labai prisideda kuriant farmaciniy terSaly
aplinkoje valdymo priemones.

Darbo objektas, ribos, tikslai ir uzdaviniai

Darbo objektas — farmacinés medziagos, pagal Komisijos sprendimo (ES)
2015/495, kuriuo sudaromas medziagy, stebétiny Sgjungos mastu vykdant vandens
politika pagal Europos Parlamento ir Tarybos direktyva 2008/105/EB, jtrauktos |
sara8y. diklofenakas (DCF), 17-B-estradiolis (E2), 17-a-etinilestradiolis (EE2),
estronas (E1), eritromicinas (ERY), azitromicinas (AZI), klaritromicinas (CLA).

Tyrimo ribos — Lietuvos valstybé.
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Darbo tikslas — atlikti 7 farmaciniy medziagy, DCF, E2, EE2, E1, ERY, AZI,
CLA, rizikos vandens aplinkai tyrimus, remiantis medziagy srauty analize.

Darbo uzdaviniai:

1. Atlikti medziagy srauty analizés taikymo farmaciniy medziagy
tyrimams aplinkoje analize;

2. Atlikti tiriamyjy farmaciniy medziagy suvartojimo analiz¢ Lietuvoje;

3. Atlikti pasirinkty farmaciniy medziagy srauty analiz¢ ir sudaryti Siy
medziagy balansines srauty schemas Lietuvos lygmeniu;

4. Atlikti tiriamy medziagy poveikio pavirSinio vandens aplinkai rizikos
vertinima;

5. Pasitlyti tiriamyjy farmaciniy medziagy koncentracijoms valdyti

nuotekose sistema su integruotomis rekomendacijomis dél tarSos
farmacinémis medziagomis prevencijos vandens aplinkoje.

Darbo naujumas

Nors vaistuose esanciy aktyviy medziagy keliama rizika aplinkai yra placiai
tiriama ir yra nustatytos ir EB apibréztos §iy medziagy leidziamy koncentracijy
pavirsiniuose vandenyse ribos, taciau Lietuvoje atlikta labai mazai tyrimy ir pateikta
duomeny apie farmaciniy medZziagy paplitima, koncentracijas pavirSiniuose
vandenyse bei tarSos prevencijos ir valdymo rekomendacijy. Darbe pirmg kartg
Lietuvoje analizuojami diklofenako bei makrolidy grupés antibiotiky medziagy
srautai Lietuvos lygmeniu, pateikiant balansinius modelius nuo medziagy importo |
Lietuva iki jy patekimo j gamtine aplinka. Literatiiros analizés metu nepavyko surasti
tyrimy, taikanéiy i§samig medziagy srauty analizg valstybés lygiu. Dazniausiai MSA
buvo taikytos UBR lygiu ar norint iSanalizuoti teoring farmaciniy medziagy apkrova
NV, tenkanc¢ig atskiram technologiniam nuoteky valymo procesui. Sukurta metodika
bei pasiiilyta tiriamy medziagy valdymo aplinkoje sistema ir rekomendacijos galéty
biti taikomos panasiy Saliy j Lietuvag praktikoje.

Darbo praktiné verté

Atlikta analizé bei pasiiilyta valdymo sistema farmaciniy medziagy nuotékiui i
aplinka mazinti prisidéty prie vandens politikos tobulinimo Lietuvoje ir aplinkos
apsaugos Svietimo tikslais. Siflloma tyrimy metodika gali buti naudojama norint
jvertinti numatomas farmaciniy medziagy likuc¢iy koncentracijas pavirSiniuose
vandenyse ir jvertinti jy keliamg rizikg aplinkai. Metodika gali bati pritaikyta Salims
su panasia sociokultiirine padétimi, iSsivystymo lygiu, panasiomis atlieky tvarkymo
ir nuoteky valymo sistemomis. MSA metodas padeda atskleisti pagrindinj tarSos
Saltinj farmacinémis medZiagomis bei nustatyti pagrindinj tarSos objekta, per kurj ji
pasklinda j aplinka.

Darbo aprobacija

Disertacijos tema paskelbtos 3 publikacijos, i§ jy dvi leidiniuose,
referuojamuose Mokslinés informacijos instituto duomeny bazéje Clarivate Analytics
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Web of Science, turinCiuose citavimo indeksg, 1 mokslinis straipsnis publikuotas
recenzuojamame mokslo leidinyje, referuojamame kitose duomeny bazése.

Disertacijos tema paskelbti tyrimy duomenys 4 mokslinése tarptautinése
konferencijose: 2021 m. —,,Computational Science and Its Applications*; 2016 m. —
,EBcotechnologies for Wastewater Treatment“ — 3-ioji IWA ecoSTP 2016
specializuota konferencija Kembridze, Didziojoje Britanijoje; 2015 m. — ,,Micropol
& Ecohazard Conference 2015, 9th IWA Specialist Conference on Assessment and
Control of Micropollutants and Hazardous Substances in Water®, Singaptre; 2014 m.
— ,,Littoral 2014. Facing Present and Future Coast Challenges*, Klaipédoje.

Darbo struktira

Darba sudaro S$ios pagrindinés dalys: jvadas, literatiros analizé, tyrimo
metodika, darbo rezultatai ir jy apibendrinimas, aplinkos valdymo sistemos teorijos
taikymas farmaciniy medziagy koncentracijai kontroliuoti nuotekose, iSvados,
literatiiros sgrasas (151 literattiros Saltiniai, i$ jy 127 moksliniai). Darbe taip pat yra
santrauka, santrumpy sarasas, paveiksly ir lenteliy sgraSai, kuriuose pateikiami 24
paveikslai ir 18 lenteliy. Darbo apimtis 100 lapai.
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1. MOKSLINIU TYRIMU IR TEISINES REGULIACIJOS
FARMACINEMS MEDZIAGOMS APLINKOJE APZVALGA

1.1. Tiriamuyjy farmaciniy medZiagy poveikis aplinkai

Norint suprasti, kodél tyrimui pasirinktos farmacinés medziagos buvo jtrauktos
i ES mastu reguliuojamg pavojingy medziagy Stebésenos sgraSa, pirmiausia reikia
suprasti, kokios tai yra medziagos ir kokj poveikj jos kelia aplinkai. Todél Sitas
skyrelis trumpai apzvelgia farmaciniy medziagy vartojimo tikslus, galimus poveikius
aplinkai ir zmogui per ja bei priezastis, kodél Sios medziagos buvo pripazintos kaip
galimai keliancios rizika ir turi biiti valdomos aplinkoje.

Hormoninés medziagos — 17-f-estradiolis (E2), 17-a-etinilestradiolis (EE2), estronas
(E1)

E2 — tai natiiralus hormonas, besigaminantis kiauSidése reprodukciniu moters
gyvenimo laikotarpiu. Siandien &is svarbiausias moteriskasis hormonas yra
sintetinamas ir yra chemiSkai ir biologiskai identiskas endogeniniam moters
organizmo estradioliui. E2 — pagrindinis pakei¢iamyjy hormony preparaty
estrogeninis komponentas Skandinavijoje ir daugelyje Europos Saliy. Veiksminga
geriamyjy preparaty paros dozé yra 1-3 mg, be to, jis gali biiti vartojamas parenteriniu
(tiesiogiai | vening sistemg) biidu, kad biity iSvengta metabolizmo kepenyse [10].
Etinilestradiolis (EE2) daugiausia jeina j sudétiniy kontraceptiniy tablec¢iy sudétj.
Tam tikrais atvejais S$is hormonas vartojamas perimenopauzes laikotarpiu siekiant
apsisaugoti nuo néstumo ir pasalinti klimakterinius simptomus, pavyzdziui, 5-10 pg
dozés gali palengvinti Siuos simptomus [10]. EE2 — daro didel¢ jtakg endokrininés
sistemos veiklai, vandens aplinkoje pasireiSkianti Zuvy feminizacija atsiranda dél EE2
koncentracijy vandens terpéje ties 1 ng/l ir dar maziau [10].

Su $lapimu j nuotekas pasisalinusios farmacinés medziagos vandens ciklu per
geriamaj] vandenj gali vél grjzti | Zmogaus organizmg. Dideliuose miestuose, kur
geriamajam vandeniui naudojamas upiy vanduo, vyrams, geriantiems tokj vandenj,
gali pasireiksti feminizmo reiskinys, kai vyras dél hormoninés veiklos sutrikimo
,sumoteriskéja“. Didesnis pilvas ar padidéjusi kriitiné gali biiti per didelio moterisko
hormono kiekio organizme reiskinys. Nustatyta, kad vidutinio vyresnio nei 50 mety
vyro kiine yra daugiau estrogeny negu to paties amziaus moters. Estrogeny
dominavimas vyrams padidina 2 tipo diabeto, Sirdies ir kraujagysliy, prostatos véZio
rizikg ir kt. [15].

Kiti tyrimai parodé, kad per pastarajj deSimtmetj sumazéjes kriity vézio skaicius
yra siejamas su sumazéjusiu pakaitiniy hormony vartojimu [16].

Be kita ko, kontraceptiky vartojimas turi neigiamg poveikj kepenims, nes
kepenys turi neutralizuoti perteklinj estrogena, ir padidina alergijy rizika. Padidéjes
estrogeny kiekis kraujyje taip pat gali sutrikdyti kai kuriy vitaminy balansa — vitamino
A lygis padidéja, o $tai vitamino C ir B12 sumazéja. Estrogenai taip pat mazina ir
cinko kiekj organizme, taip pat estrogeny dominavimas padidina kraujo kreSumag
(trombocity kiekj) [15].

Daugelis farmaciniy medziagy yra sukurtos taip, kad veikty maZomis
koncentracijomis, tokiomis, kurias zmogaus ar gyviino organizmas galéty toleruoti.
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Taip pat tiek ilgai, kad duoty norima rezultat. Pagrindiné vaisty vartojimo keliama
problema yra ta, kad jie geba kauptis aplinkoje — gyviinuose, augaluose, plisti
vandeniu ir dirvozemiu, Kartu kelti pavojy dél savo toksiSkumo, o galbat ir kity
savybiy. Yra jrodyta, kad nedideli estrogeniniy vaisty kiekiai vandenyje veikia
vyriskos lyties zuvy endokrining sistema, dél kuriy zuvys gali jgyti moteriskos lyties
7uvy savybiy. Tokie tyrimai buvo atlikti Kanadoje, jy metu buvo nustatyta, kad
vyriskos lyties zuvys, gyvenancios ir randamos netoli nuoteky valymo jrenginiy,
gamina baltymg, jprastai sintetinamg pateliy, taip pat rasta jaunikliy kiausinéliy jy
séklidése [17]. Kidd kartu su mokslininkais iStyré, kad taip atsitiko dél 17-B-
estradiolio (E2) ir sintetinio estrogeno — 17-a-etinilestradiolio (EE2) arba silpnesniy
estrogeny imitatoriy, tokiy kaip, pavyzdziui, nonilfenolis. 5-6 ng/l buvo ta EE2
koncentracija, kuriai esant zuvys gali patirti feminizacijg [17].

Yra nustatyta, kad hormoniniy medziagy toksiskumas pasireiskia tokia seka:
E1<E2<EE2 [10].

Diklofenakas (DCF)

DCF yra nesteroidinis vaistas nuo uzdegimo (NVNU), skirtas visokio stiprumo
skausmui ir uzdegimui, susijusiam su jvairiomis ligomis, slopinti, jskaitant sgnariy
ligas, timinius raumeny ir skeleto sutrikimus ir kitus traumy sukeltus skausmingus
sveikatos sutrikimus [10]. Nesteroidiniy vaisty nuo uzdegimo grupés vaistai susij¢ su
Siek tiek didesne nei jprasta arterijy tromboembolijos reiskiniy (kraujo kresuliy
susidarymo arterijose) rizika, ypa¢ tarp pacienty, kurie serga esmine Sirdies ar kraujo
apytakos liga arba kuriems nustatyta tam tikry rizikos Sirdies ir kraujagysliy sistemai
veiksniy, kurie kai kuriais atvejais lemia Sirdies smiigj arba insultg, visy pirma tais
atvejais, kai diklofenakas vartojamas didelémis dozémis ir ilgg laika.

Diklofenako, kaip ir kity vaisty nuo uzdegimo, keliama rizika Sirdies ir
kraujagysliy sistemai priklauso nuo pagrindiniy su pacientu susijusiy rizikos veiksniy,
pavyzdziui, padidéjusio kraujospiidzio ir cholesterolio kiekio, taip pat nuo esminiy
Sirdies ar kraujo apytakos ligy, kuriomis pacientas serga. Per metus mazdaug
aStuoniems i§ 1000 zmoniy, kurie priskiriami prie vidutinés Sirdies ligos rizikos
grupés, kyla pavojus patirti Sirdies smugj. Manoma, kad, vartojant diklofenaka,
bendras Sirdies smiigio atvejy skaiCius tarp Zmoniy, kurie priskiriami prie vidutinés
Sirdies ligos rizikos grupés, padidéja mazdaug 3 atvejais/1000 Zmoniy per metus (iki
11 Zmoniy/1000 zmoniy per metus) [18]. Brity medicinos akademikai ir Londono
medicinos mokyklos specialistai dél dvigubai padidéjusios insulto ir Sirdies priepuolio
rizikos pacientams siiilo diklofenako atsisakyti [19].

DFC veiklioji cheminé medziaga susilauké didesnio démesio, kai Pakistane nuo
1990-yjy pradéjo nykti baltyjy grify populiacija, ir 2004 metais tai pasieké pika [20].
Buvo nustatyta, kad dél diklofenako, esancio nugaiSusiuose gyvuliuose, kuriais minta
grifai, iSnyko daugiau nei 95 % baltyjy grify populiacijos. Laukiniy pauks¢iy kiinuose
buvo rasta sio medikamento, sukélusio inksty nepakankamumga [20, 21].

Naidoo kartu su kt. iskeldami didelg¢ plac¢iai propaguojamo Afrikos zemyne DCF
rizikg atliko DCF toksiSkumo tyrimus, kuriy metu dviem suaugusiems grifams,
patyrusiems sunkius suzalojimus, j kraujg buvo susvirksta 0,8 mg/kg DCF dozé.
Klinikinés patologijos pokyciai buvo lyginami su 24 sveikais tos pacios riiSies
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grifonais. Rezultatai buvo labai prasti, abu pauksciai nugaiSo per 48 valandas po
dozavimo. To paties tyrimo metu buvo prieita prie i8vados, kad diklofenakas beveik
neabejotinai yra toksiskas visoms gipsiniy grify rasims [22].

2022 metais buvo paskelbtas Peters ir kt. apzvalginis straipsnis apie DCF
toksisSkumo pauksciams pasireiskima, susisteminti laboratoriniai bei aplinkos tyrimy
duomenys apie medziagos bioakumuliacijg ir biokoncentracija pauks¢iy mitybos
grandinéje. Mokslininkai, jverting visame pasaulyje atliktus tyrimus, pateiké
rekomendacijas naudoti konservatyvy aplinkos kokybés standarta, tikétina, padésiantj
apsaugoti Europos vandens pauks¢ius. Vertindami maista, kuriuo minta pauksciai,
mokslininkai rekomendavo naudoti konservatyvy aplinkos kokybés standartg — 3
pg/kg jy maistui arba 230 ng/l geriamajam pauks¢iy vandeniui [23].

Makrolidy grupés antibiotikai — eritromicinas (ERY), azitromicinas (AZY),
klaritromicinas (CLA)

Eritromicinas, pirmasis atrastas makrolidy grupés antibiotikas, buvo vartojamas
nuo Sestojo deSimtmecio pradzios virSutiniy kvépavimo taky ir odos bei minkstyjy
audiniy infekcijoms, kurias sukelia jautriis mikroorganizmai, gydyti. Taciau dél keliy
trilkumy eritromicino vartojimas buvo apribotas, jskaitant dazng virSkinamojo trakto
netoleravimg ir trumpg pusinés eliminacijos periodg serume. Todél buvo kuriami jo
analogai, vieni i§ jy yra klaritromicinas ir azitromicinas, iSrasti devintajame
deSimtmetyje [24]. Antibiotikus galima suskirstyti j pogrupius: b-laktamus,
tetraciklinus, makrolidus, chinolonus ir sulfonamidus. Priklausomai nuo antibiotiky
terapinés klasés, vartotojams gali pasireiksti Salutiniai poveikiai, tokie kaip
virskinamojo trakto sutrikimai — viduriavimas, pykinimas, vémimas ir pilvo
skausmas, taip pat galvos svaigimas ir centrinés nervy sistemos sutrikimai [25].

Pastaruoju metu kyla didelis susirfipinimas besivystan¢iu galimu atsparumu
antibiotikams. Atsparumas antimikrobinéms medziagoms (AAM) pasireiskia, kai
mikrobai laikui bégant keiciasi ir nebereaguoja i vaistus, skirtus jiems sunaikinti. Dél
to tampa sunkiau gydyti infekcijas ir padidéja ligy, sunkiy ligy ir mirties rizika [26].
Sis apibrézimas yra pla¢iai vartojamas teisinéje antibiotiky reguliacingje sistemoje
(placiau apie teisinius reikalavimus tiriamosioms medziagoms 1.2. skyrelyje). O ES
veiksmy planuose yra labai aiSkiai pabréziama, kad reikia imtis skubiy veiksmy, todél,
kad tarSa antibiotikais gali sukelti uzdegiminius procesus organizme ar net sunkiai
pagydomas ar mirtinas ligas, tokias kaip vézys, iSeminé Sirdies liga, obstrukciné
plau¢iy liga, insultas, psichikos ir neurologiniai sutrikimai, diabetas ir kt. Cia pat
pateikiamos akivaizdzios pasekmés: 2015 metais visame pasaulyje dél tarSos pirma
laiko miré apie 9 min. zmoniy (16 % visy mir¢iy) — tai triskart daugiau miréiy nei nuo
AIDS, tuberkuliozés ir maliarijos kartu sudéjus. Kiekvienais metais ES vieng i§ 8
mirciy lemia tar$a [27].

Pasirinkty farmaciniy medziagy toksikologiné reiksSmé aplinkai

Mokslininkai disertacijos darbe nagrinéjamoms farmacinéms medziagoms yra
nustate ribines dozes, po kuriy yra juntamas toksinis §iy medziagy poveikis (zr. 1.1
lent.). Jau jrodyta, kad vandens aplinkoje, kur i§ valymo jrenginiy yra iSleidZziamos
valytos nuotekos, yra stipriai neigiamai veikiama aplinka, kaip pavyzdys — Zzuvy
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reprodukcinis potencialas, biitent dél vandenyje esanciy natiiraliy ir sintetiniy
hormoniniy medziagy, tokiy kaip etilenestradiolis (EE2), galimai sgveikaujant su
kitomis endokrining sistema veikianciomis medziagomis, tokiomis kaip polichlorinti
bifenilai, farmacinés medziagos ir pavirSinio aktyvumo medziagos [25].

Makrolidy grupés didZiausios antibiotiky koncentracijos yra aptinkamos
nuoteky valymo jrenginiuose matuotose nevalytose nuotekose, taip pat upése Salia
nuoteky valymo jrenginiy ar tankiai apgyventose vietovése [28]. Atsizvelgiant |
antibiotiky iSbuvimg aplinkoje, adsorbcija, netiesioginis fotodegradavimas ir
biologinis pasisalinimas galéty buti pagrindiniai medziagos irimo mechanizmai
natiiralioje vandens aplinkoje [28]. Irodyta, kad antibiotikai gali paZeisti zuvy ziaunas
ir kepenis bei sunaikinti raumeny antioksidacing apsauga, ir tai veikia zuvy apykaita
ir gali pazeisti jy neuronus [29]. Taip pat yra jrodyta, kad dél didelés eritromicino
koncentracijos gali keistis zuvy elgesys [29].

1.1 lentelé. Toksiné ir ekotoksikologiné pasirinkty farmaciniy medziagy reik§mé

Medziaga ir jos Rizikos tipas Literatiiros

koncentracija, kuriai Saltinis

esant buvo aptiktas

poveikis

Diklofenakas/ Itaka gélavandeniy zuvy ir upétakiy (Salmo trutta | [30]

0,5-50 pg/l f. fario) Ziauny ir inksty audiniams, o tai rodo | VoKietija
galima rizika Zuvy populiacijoms

Diklofenakas, 17- | Rizika vandens aplinkai, létinis toksinis poveikis | [31]

beta-estradiolis ir 170- | (pavyzdziui, nuslopintas polipy atkdrimas ir | Svedija

etinilestradiolis/ sumazéjusi reprodukcija)

~0,1 pg/l

17a-etinilestradiolis/ | LasiSos mailiaus smegeny ir inksty steroidogeninis | [32]

5-50 ng/l amus baltymy reguliavimo ir citochromo P-450- | Norvegija

tarpininkavimas cholesterolio Soninés grandinés
skilimo iSraiSkose, moduliucjamose laiko ir

koncentracijos
Makrolidy grupés Vidutinés veiklios makrolidy grupés antibiotiky | [28]
antibiotikai/ koncentracijy vertés mikrodumbliams, | Kinija
0,21-106,42 mg/l véziagyviams, zuvims ir bestuburiams buvo

atitinkamai 0,21; 39,30; 106,42 ir 28,00 mg/l.
Antibiotikai paskatino reaktyviyjy deguonies rasiy
susidaryma, kurios sukélé oksidacinj stresa
biomolekuléms ir paveiké geny ekspresija,
susijusig su fotosinteze, energijos apykaita bei
DNR replikacija

Klaritromicinas ir jo Veikiant melsvadumbliy rasj (A. flos-aquae, | [33]
metabolitai/ auganti  slriame ir gélame vandenyje) | Vokietija
1,1 —~168 pg/l klaritromicino ir 14-hidroksi(R)-klaritromicino
ECi vertés buvo 1,1-8,7 pg/l. N-
desmetilklaritromicino ECyo vertés buvo 10 karty
didesnés

Veikiant D. subspicatus (Desmodesmus yra zaliyjy
dumbliy gentis, priklausanti Scenedesmaceae
Seimai)  Klaritromicino  ir  14-hidroksi(R)-
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klaritromicino ECyo vertés buvo 23-28 pg/l. N-
desmetilklaritromicino ECyo vertés buvo 6 kartus
didesnés

Taigi, atlikus literatiros analizg, galima teigti, kad pasirinktos tyrimui
medziagos gali kelti pavojy aplinkai. Dél Sios priezasties farmaciniy medziagy
likuciai pradéti matuoti aplinkoje jau kurj laikg tam, kad galima buty jas stebéti ir
kontroliuoti. Toliau yra aptariama farmacinéms medziagoms taikoma teisiné
reguliaciné sistema Europoje ir Lietuvoje.

1.2. Teisinis farmaciniy medZiagy reguliavimas aplinkoje

Taigi susidoméjimas farmaciniy medziagy likuciais aplinkoje yra tik augantis ir
nors ir naujy ES lygmens politikos dokumenty yra gana daug, uztrunka laiko juos
jgyvendinti nacionaliniuose teisés aktuose. Siuo metu néra nacionaliniy teisés akty ar
reikalavimy veikliosioms farmaciniy medziagy dalims aplinkoje valdyti, iSskyrus
Stebéjimo sarasa, skirtg specifiniy medziagy stebésenai, apibréztg pagal Prioritetiniy
medziagy direktyva 2008/105/EB bei ES Geriausiy prieinamy gamybos budy
informacinj dokumenta pramoniniams gamintojams pagal direktyva 2008/1/EB dél
integruotos tarSos prevencijos. Todél Siame daktaro darbe planuojamos pateikti
rekomendacijos bus orientuojamos j politikos priemones, galinias prisidéti prie
nacionalinés ir vietos valdzios institucijy vidiniy tvarky Sioms medziagoms valdyti
jdiegimo ir tobulinimo. Siame skyrelyje bus trumpai apzvelgtos pagrindiniy naujausiy
ES lygmens dokumenty i$vados bei atskleidziama pasirinkty farmaciniy medZziagy
problematikos aktualija.

Europos Sqjungos strateginis poziiris j vaistus aplinkoje (2019). Europos
Sajungos strateginis poziliris j vaistus aplinkoje yra sukurtas pagal prioritetiniy
medziagy direktyvos (2008/105/EB, su pakeitimais, padarytais direktyva
2013/39/ES) 8c straipsnj, pagal kurj Europos komisija jsipareigoja parengti pradinj
poziiirj j vandens tar§g farmacinémis medziagomis. Sis metodas apima visus vaisty
gyvavimo ciklo etapus — nuo projektavimo ir gamybos iki vartojimo ir $alinimo [34].
Siame dokumente taip pat nurodoma, kad poziiiris prireikus turéty apimti pasitilymus
dél priemoniy, kuriy turéty buti imtasi siekiant paSalinti galima farmaciniy medziagy
poveikj aplinkai, kad blity sumazinti tokiy medziagy iSleidimo, iSmetimo ir nuotékio
j vandens aplinkg kiekiai, atsizvelgiant j visuomenés sveikatos poreikius ir sitilomy
priemoniy iSlaidy efektyvumg. Kad priemonés biity veiksmingos, o pastangos
vienodai paskirstytos, jos turi apimti ne tik kontrole galutiniame etape (t. y. geresnj
nuoteky valyma), bet ir pirminius tarSos Saltinius (pavyzdziui, gamybg ir vartojima)
Taip pat Siuo komunikatu nustatomos kelios sritys, kuriose reikia imtis veiksmy:
didinti informuotuma apie vaistus ir skatinti apdairy jy vartojima, remti vaisty, kurie
1§ esmeés maziau kenkia aplinkai, kiirimg ir skatinti ekologiSkesne gamyba, gerinti
rizikos aplinkai vertinima ir jo perzilira, mazinti §vaistyma ir gerinti atlieky tvarkyma,
plésti aplinkos stebéseng ir uzpildyti kitas ziniy spragas [34].

ES vaisty strategija (2020) [35]. Visy pirma ja siekiama sukurti ateiCiai
patikimg reguliavimo sistema, uZtikrinti pacientams galimybe jsigyti naujovisky ir
iperkamy vaisty ir remti pramonés konkurencinguma bei skatinti mokslinius tyrimus
ir technologijas, kurios i$ tikryjy pasiekia pacientus, kad bty jgyvendinti pacienty
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poreikiai. Tarp pagrindiniy tiksly yra jvardintas ir ekologiSkesniy vaisty kiirimas,
kaip, pavyzdziui, vaisty, i§sprendZian¢iy AAM problema. Si iniciatyva atitinka ir
kartu papildo Europos pramonés strategijq ir Europos Zaligjj kursq, o ypa¢ nulinés
tarSos siekj sukurti netoksiSka aplinka, ypa¢ dél farmaciniy medziagy poveikio
aplinkai.

ES veiksmy planas (2021) ,, Siekiant nulinés oro, vandens ir dirvozemio tarsos *
yra vienas pagrindiniy etapy, siekiant jgyvendinti tikslus pagal Europos Zaliajj kursa.
Veiksmy plane skelbiama pasauliné problema, kad klimato kaita, aplinkos tarSa,
biologinés jvairovés nykimas ir netvarus gamtos istekliy naudojimas kelia jvairaus
pobtdzio rizika Zzmoniy ir gyviny sveikatai bei ekosistemy btiklei. Tokia rizika gali
biti infekcinés ir neuzkreCiamosios ligos, igytas AAM ir vandens trikumas. Siekiant
sukurti sveikg planetg visiems, Europos Zaliuoju kursu ES yra raginama vykdyti
geresne oro, vandens, dirvozemio ir vartojimo prekiy tarSos stebésena, teikti jos
ataskaitas, vykdyti tos tarSos prevencijg ir iStaisyti jos padarytg zala.

Veiksmy plano pagrindiné vizija yra: Oro, vandens ir dirvoZemio tarsa
sumazinama iki tokio lygio, kuris nebelaikomas kenksmingu sveikatai ir natiralioms
ekosistemoms ir kuriuo nevirsijami misy planetos pajégumai su ja kovoti, taip
sukuriant aplinkq be toksiniy medziagy.

Komisija skatina tarptautinj bendradarbiavimg sprendziant pavojy aplinkai
visose ES Salyse, kuriose gamybos ir kity Saltiniy farmaciniy veikliyjy medziagy
iSmetimai, be kita ko, gali prisidéti prie AAM plitimo.

Medziagy, stebimy Sgjungos mastu vykdant vandens politikq pagal Europos
Parlamento ir Tarybos direktyvg 2008/105/EB, sqrasas

Direktyvoje 2013/39/ES. 2013 metais buvo pirmg kartg paskelbtas Stebésenos
sarasas. Sarasas buvo sudarytas dél galimybés veiksmingiau stebéti medziagas,
kurios, remiantis turima informacija, Sgjungos lygmeniu gali kelti didelg grésme
vandens aplinkai arba per ja, taCiau nepakanka jy stebésenos duomeny, kad biity
galima padaryti iSvada apie keliamg fakting grésme. SaraSe pirmg kartg buvo
paminétos farmacinés medziagos — diklofenakas, 17-B-estradiolis, 17-o-
etinilestradiolis.

Sprendimas (ES) 2015/495, kuriuo sudaromas stebésenos sqrasas. 2015 metais
sarasas buvo papildytas estronu, kadangi jis yra labai chemiskai susijes su 17-beta-
estradioliu ir yra jo skilimo produktas, taip pat pirma karta paminétais makrolidy
grupés antibiotikais. ES sprendime tiriamosioms medziagoms buvo nustatyti tokie
aplinkos kokybés standartai [36]:

o Diklofenakui (DFC) — 10 ng/l;

e 17-alfa-etinilestradioliui (EE2) — 0,035 ng/l;

e 17-beta-estradioliui (E2) ir estronui (E1) — 0,4 ng/l;

e Makrolidy grupés antibiotikams (ERY, CLA, AZI) — 90 ng/l.

Direktyva paaiskina, kad aplinkos kokybés standartas yra taikomas pavirSinio
vandens telkiniams kiekvienoje reprezentatyvioje stebésenos vietoje, 0 iSmatuota
koncentracija turi nevir$yti Sio rekomenduojamo standarto.
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Direktyvos 2008/105/EB 8b straipsnio 2 dalyje nustatyta, kad steb&jimo sarasa
Komisija turi atnaujinti kas dvejus metus. Sarasg atnaujindama Komisija turi iSbraukti
visas medziagas, kuriy rizikos vertinima, kaip nurodyta Direktyvos 2000/60/EB 16
straipsnio 2 dalyje, galima atlikti be papildomos stebésenos duomeny. Taip pat
medziagos saraSe nepertraukiama trukmé yra ne daugiau kaip 4 metai.

Sprendimas 2018/840/ES, kuriuo sudaromas sgrasas ir panaikinamas
sprendimas 2015/495. 2018 metais pasirodé dar vienas sprendimas, naikinantis 2015
m. sprendimg ir atnaujinantis Stebésenos sarasa. Komisija iSanalizavo pirmajj sarasa
ir 1§ jo iSbrauké 4 medZiagas, o tarp jy ir diklofenaka, todél, kad buvo nuspresta, jog
apie Sias medziagas turima pakankamai kokybisky stebésenos duomeny.

Taip pat makrolidy grupés antibiotikams buvo atnaujinta didZiausia priimtina
metodo aptikimo riba, sumazinta iki 19 ng/l.

Sprendimas 2020/1161/ES. 2020 metais stebé¢jimo sarasas buvo vél atnaujintas
ir pateiktas Komisijos jgyvendinimo sprendime (ES) 2020/1161. Penkios medZziagos
ar medziagy grupés buvo i§ jo iSbrauktos, o SeSios — jraSytos, tad sarase i§ viso buvo
devynios medziagos ar medziagy grupés. D¢l senaties termino 17-alfa-
etinilestradiolio (EE2), 17-beta-estradiolio (E2) ir estrono (E1), makrolidy grupés
antibiotikai buvo iSimti i§ stebéjimo sgraso 2019 metais. Taciau tai neparodo, kad
medziagos yra nebeaktualios, jy toksiSkumas aplinkai ir toliau yra aktuali ir iki galo
neiSnagrinéta problema.

Sprendimas 2022/1307/ES. 2022 metais nustojama vykdyti trijy j steb&jimo
saraSg jtraukty medziagy ar medziagy grupiy, kurios jame yra nuo 2018 mety, t. y.
metaflumizono, amoksicilino ir ciprofloksacino, stebésena. Kaip tinkamos jtraukti |
sgrag atrinktos medziagos buvo fungicidas, herbicidas, insetkticidas, du nauji
antibiotikai, Zmonéms skirtas vaistas bei jo metabolitas ir trys apsaugos nuo saulés
medziagos. Stebésenos sarasg sudaro 26 medziagos.

Taigi nors pasirinktos tiriamosios medziagos nebéra pretendentés j prioritetiniy
medziagy sarasa, taciau ir toliau yra matomas aiSkus susiriipinimas farmacinémis
medziagomis aplinkoje, ypa¢ antimikrobinémis medziagomis, kurios kelia didelj
susirtpinimg dél augancio jy atsparumo aplinkai. 2022 m. liepos 15 d. Komisijos
pasirengimo ekstremaliosioms sveikatos situacijoms ir reagavimo | jas institucija
(HERA) pateiké prioritetinj 3 didZiausiy grésmiy sveikatai, dél kuriy reikia ES
lygmeniu koordinuoti medicinines atsako priemones, sarasa, kuriame trecigjg vieta
uzémé atsparumas antibakterinéms medziagoms (AAM). AAM grésmes kelia vieng
i§ didziausiy pavojy zmoniy sveikatai, nes vien dél AAM pasaulyje kasmet mirsta
daugiau kaip 1,2 mln. Zmoniy [26].

Pagal ES moksliniy tyrimy programag ,Horizontas 2020, antibakteriniy
medziagy atsparumo moksliniams tyrimams ir inovacijoms remti skirta daugiau kaip
690 min. eury. Per pirmuosius dvejus programos ,,Europos horizontas* jgyvendinimo
metus 13 moksliniy tiriamyjy projekty, susijusiy su AAM, skirta 32,5 min. eury [26].

Nors veterinariniai vaistai ir néra Sios disertacijos prioritetinés medziagos,
taiau svarbu paminéti, kad pasirinktos veikliosios farmacinés medziagos yra
vartojamos ir veterinarijoje, kartu jos yra matuojamos ir kontroliuojamos. Todél toliau
trumpai yra aptariami teisiniai reikalavimai, taikomi veterinarinéms medziagoms.
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Veterinariniy vaisty teisinis reguliavimas. Nuo 2022 mety sausio ménesio
pradétas taikyti naujas reglamentas (ES) 2019/6 dél veterinariniy vaisty, kurio
pagrindinis tikslas iki 2030 mety 50 % sumazinti bendrg ES antimikrobiniy medziagy
pardavima tkiuose auginamiems gyviinams ir akvakultiroms, taikant labai
konkrecias priemones. Reglamentas skatina apdairy ir atsakingg antimikrobiniy
medziagy skyrimg gyviinams. Keletas numatyty veiksmy pavyzdziy pateikiama
Zemiau:

e draudimas profilaktiskai vartoti antibiotikus gyviiny grupéms;

e sustiprintas draudimas vartoti antimikrobines medziagas augimui
skatinti ir derliui didinti;

e valstybiy nariy pareiga rinkti duomenis apie antimikrobiniy medziagy
pardavimg ir skyrimg gyviinams.

Veterinariniy tiriamyjy veikliyjy medziagy buvimo aplinkoje reglamentavimas.
Pagrindiné reguliaciné aplinka, taikoma tiriamosioms medziagoms, yra norminis
teisinis aktas jy liekanoms riboti gyviininés kilmés produktuose. Veterinariniy vaisty
liku¢iy gyviininés kilmés maisto produktuose didziausius leistinus kiekius nustato
Komisijos reglamentas (ES) Nr. 37/2010. Pagal §j reglamentg, prie leidziamy vartoti
medziagy yra nurodytos tik trys i§ 7 tiriamyjy farmaciniy medziagy, tai diklofenakas,
17-B-estradiolis ir eritromicinas. Ir tik diklofenakas bei eritromicinas yra normuojami
(zr. 1.2 lent.). E1 ar E2 DLK néra biitinas, o prireikus yra tiriamas terapinémis ir
zootechninémis reikméms visoms maistui skirty zinduoliy riiSims. Lietuvoje
veterinariniy vaisty likuciy tyrimai maiste yra atliekami kasmet, o neatitikimy Siam
reglamentui pasitaiko nuolatos. Bitina pazyméti, kad, 2013 mety duomenimis,
kiekvienais metais nustatoma bent po kelis atvejus, kai DCF koncentracijos virSija
DLK iki keliy karty (ug/kg) gyvininés kilmés maisto produktuose [10].

1.2 lentelé. Didziausia DFC ir ERY leidziamoji koncentracija (DLK) gyviininés
kilmés produktuose [37]

FarmakologiS$kai | Gyviany rasis | DLK Tiksliniai Terapiné
aktyvi medZiaga audiniai klasifikacija
Diklofenakas Galvijai 5 ng/kg Raumenys Veikliosios
1 ug/kg Riebalai medziagos nuo
6 ng/kg Kepenys uzdegimo,
10 pg/kg Inkstai nesteroidinés
0,1 pg/kg Pienas veikliosios
Kiaulés 5 ug/kg Raumenys medziagos NUO
1 ug/kg Oda ir riebalai | uzdegimo
5 ngkg Kepenys
10 pg/kg Inkstai
Eritromicinas A Visos maistui | 200 pg/kg Raumenys Antiinfekcinés
skirtos gyviny | 200 ug/kg Raumenys veikliosios
rasys 200 pg/kg Kepenys medZiagos,
200 pg/kg Inkstai antibiotikai
40 pg/kg Pienas
150 pg/kg Kiausiniai
(ikrai)
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Toliau 1.3. skyrelyje bus aptariamas pasirinkty farmaciniy medziagy paplitimas
aplinkoje.

1.3. Tiriamyjy farmaciniy medziagy paplitimas aplinkoje

Daugelis vaisty vienais ar kitais biidais galiausiai patenka j aplinkg. Jie gali tersti
aplinkg tiesiogiai j jg pateke iS farmacijos gamykly arba i§ zmoniy bei gyviny.
Kadangi $ios cheminés medziagos nuolatos patenka j sausumos ir vandens aplinkg,
jos turés jtakos laukinés gamtos, jskaitant vabzdzius, zuvis, paukséius ir kt., sveikatai
ir elgsenai [38]. 1.1 pav. vaizdziai jformina farmaciniy medziagy srautus aplinkoje.

In addition to serving as the ultimate source
for all pharmaceuticals that are prescribed to

THE FLOW OF PHARMACEUTICALS
patients, manufacturing facilities can leak nd animal
P

d
ay
behavior of wildlife, including insects, fish, birds, and more.

MOVEMENT THROUGH THE ENVIRONMENT s
TISSUE ACCUMULATIONS 2

Wabrsl U N :
1.1 pav. Farmaciniy medZiagy srautai [38]

Visgi kaip pagrindinj farmaciniy medziagy kelig j aplinka mokslininkai isskiria
ekskrecijg [10]. Suvartojus farmacing medZiagg peroraliniu budu, $i skyla ir
metabolizuojasi vartotojo organizme, véliau yra pasalinama su Slapimu ar fekalijomis
] kanalizacijos tinklus. Vis dar neretai pirkéjai nesuvartotus vaistus taip pat nuleidzia
i nuoteky tinklus ar iSmeta su komunalinémis atliekomis. Belfroid kartu su Kitais
mokslininkais nustaté, kad tiek vieta, tick mety laikas taip pat ir nuoteky risis jtakoja
tirty estrogeniniy medziagy koncentracijos kitima aplinkos vandenyse. Ziemos metu
i§ didesniy jrenginiy paimty méginiy koncentracija net kelis kartus buvo didesné uz
ruden; tirty vandens pavyzdziy. Mokslininkai taip pat nustaté, kad buitinése nuotekose
buvo nustatytos didziausios hormoniniy medziagy koncentracijos [39].
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1.2 pav. pateikiama apibendrinanti farmaciniy medziagy plitimo aplinkoje

schema jas suvartojus peroraliai, t. y. jie pasisalina j aplinka ekskrecijos badu.
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1.2 pav. Zmogaus vartojamy farmaciniy medziagy metabolizmas aplinkoje [25]

Kiny mokslininkas Cui, tirdamas farmacijos gamyklos nuoteky valymo
jrenginius, nustaté, kad nevalytose nuotekose su tam tikromis ribinémis aptikimo
ribomis buvo 85 ng/l E2 ir 155 ng/l EE2, i§valytose — 23 ng/l E2 ir 51 ng/l EE2 [40].
O jprastos valymo technologijos, taikomos miesto nuoteky valyklose, yra tik i§ dalies
veiksmingos Salinant farmacines medZziagas [41,42]. Mokslininkai, visame pasaulyje
tirdami skirtingas farmacines medziagas, negaléjo jy suskirstyti grupémis ir joms
priskirti atitinkamy i§valymo efektyvumy, nes kiekvienos medziagos i§valymo
efektyvumas i§ nuoteky buvo individualus [41]. PavyzdZziui, Gao ir kt. [42] nustaté,
kad antibiotikai i§ nuoteky yra pasalinami 34-72 % efektyvumu, o Doerr-MacEwen
nustaté, kad jprastu buitiniy nuoteky valymo metu estrogeny Salinimo efektyvumas
svyruoja tarp 75-85 % [21].

Atliekant literatiiros analiz¢ buvo susipazinta su daugelio Saliy praktika tiriant
pasirinkty tiriamyjy medziagy koncentracijas jvairiose aplinkos terpése, jy plitimu,
sugebéjimu i8biti aplinkoje, jy tvarkymo budais ar valymo technologijomis [43].
Zemiau yra pateikiamos tiriamyjy farmaciniy medziagy koncentracijos jvairiose
aplinkos terpése. Tyrimy rezultatai surinkti i§ skirtingy moksliniy publikacijy ir atlikti
skirtingose pasaulio vietose (zr. 1.3 lent.).
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1.3 lentelé. Tiriamyjy farmaciniy medziagy liku¢iy koncentracijos aplinkoje, publikuotos 19992022 metais

Tirta terpé DCF E2 EE2 ERY AZI CLA Literatiiros
Saltinis
Nuotekose
Pramoninés NA — 0,054; 2,6 ng/l E2: [44]
nuotekos 1,8 ng/l (Olandija) E2 ir EE2: [39]
(Olandija)
Buitinés —740 ng/l 0,02-0,07; <0,2-7,5ng/l | 102-674 ng/l -184-1154 11110491 DCF: [45,46,47]
nuotekos (Ispanija); 1-12 ng/l (Olandija) jtekanciose ng/l jit. | ng/l E2: [48]
(Olandija) nuotekose nuotekose jtekandiose E2 ir EE2: [39]
-1,3-3,3 ng/l (Kinijoje) (Kinijoje); nuotekose AZIl: [49; 50,51]
(Vokietija); -22,2-336 ir | (Kroatija, ERY: [49]
0,82-183 Zagrebas) CLA: [52]
=125 ng/l ng/ml  jtek—
—> 64,5 ng/l iStek.
jtek.—> istek. nuotekose
Ligoninés (JAV);
nuotekose —>21000 ng/l
(Kanada) (S. Ispanija)
Nuoteky —NA (P. 5,4 ng/l 23,5 ng/g 374,6 nglg 9 ng/g antrinis | DCF: [45,41,53]
dumblas Ispanija); pudytuvo antrinis antrinis dumblas E2: [54]
—30-60 ng/g skystyje dumblas dumblas (Nigerija) ERY: [55]
(Ispanija); (Vokietija) (Nigerija) (Nigerija) AZI: [55]
-114,2 ng/dm? CLA: [55]
(Kinija)
Sausumos aplinka (ng/kg)
DirvoZemis 0,35-1,16 <0,03-1,2 DCF: [56]
pg/kg (Kinija) | pg/k (DB, E2: [57]
Ouse upe)
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Tirta terpé DCF E2 EE2 ERY AZI CLA Literatiiros
$altinis
Pakranéiy —NA; 0,39-1077 0,38-82,7 ng/g | E2: [44,58]
sedimentai -2,35 (Kinija, ng/g ,Black— ,Black—Odor‘ | ERY: [59]
Xiamen Bay) Odor* (Kinija) CLA: [59]
(Kinija)
Jariniai NA-0,59 ng/g E2: [60]
sedimentai
Gyviininés kilmés atliekose
Kiauliy méslas NA —1,215 E2: [61]
pg/ke
Pieno produkty 113-236 E2: [61]
atliekos ng/kg
Vistienos 14-904 pg/kg E2: [61]
atliekos
Gamtinéje aplinkoje
PavirSiniai —21-41 ng/l; 3,76 ng/l 0,1-1,8 ng/l 11,2-11800 46 ng/l (S. | 4,8-3280,4 DCF: [62, 63]
vandenys —>100 ng/l (USA, (Olandija) ng/l (Piety | Ispanija) ng/l (Piety | E2: [57]
(Ispanija) Naujasis Afrika) Afrika) E2 ir EE2: [39]
Orleanas) ERY: [64]
AZI: [51]
CLA: [64]
Pozeminiai —NA; E2: [48,65]
vandenys 0,045
Lietaus NA E2: [44]
vandenys
Geriamasis <10 ng/l 17 ng/l JAV) | 2,5ng/l 1,5ng/l 9,5 ng/l 2,2 ng/l DCF: [61]
vanduo (Ispanija) (Ispanija) (Ispanija) (Ispanija) E2: [66]
EE2: [67]
ERY: [68]
AZl: [68]
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Tirta terpé DCF E2 EE2 ERY AZI CLA Literatiiros
$altinis
CLA: [68]

Maiste/biotoje

Zuvies <0.03 E2: [65]

raumeninis

audinys

Jautiena NA —-1,03 E2: [69]

Pienas 0,01-0,09 E2: [69]

Sviestas NA E2: [69]

Jogurtas NA E2: [69]

Suris NA -0,03 E2: [69]

Paukstiena 15 pg/kg NA-0,73 DCF: [70]
E2: [69]

Kiauliena <40 pg/kg NA — 10,56 DCF: [70]
E2: [69]

Galvijy 9,4-29 nug/kg DCF: [70]

raumenys

Galvijy kraujas 0,165 ug/l E2: [70]

Kiau§iniai NA -0,22 E2: [69]

Darzovés NA E2: [69]
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Farmaciniy medziagy Salinimas is nuoteky

Atsizvelgiant | platy Siy cheminiy medziagy savybiy spektra, kol kas néra
iSrastas toks valymo procesas, kad bty galima visiskai i$valyti nuotekas nuo visy
farmaciniy medziagy. Todél, norint sumazinti tokiy terSaly kiekius pavirSiniuose
vandenyse, moksliniai tyrimai parodé, kad tik dél jvairiy paZangiy valymo procesy
bei jy kombinacijy integravimo nuoteky valyklos yra pajégios jveikti medziagy
fizikines bei chemines savybes [10]. Daugeliu atvejy tai gali biiti pasiekiama derinant
jvairius procesus, tokius kaip, pavyzdziui, biologiniai procesai kartu su chemine
oksidacija ar aktyvintosios anglies adsorbcija, mechaninis atskyrimas po cheminés
oksidacijos ar natiiraliis valymo procesai kartu su chemine oksidacija arba anglies
adsorbcija. Taciau farmacinés medziagos transformuojasi, skyla arba mineralizuojasi
(oksiduojasi iki anglies dioksido) nuoteky valymo metu, o Sie procesai dar néra iKi
galo istirti ir aiskas [10].

Martin su kolegomis [45], tirdami nuotekas ir skirtinguose jy valymo etapuose
susidarant] dumbla, nustaté, kad dumblo absorbcija farmacinémis medziagomis yra
vienas i§ pagrindiniy veiksniy, norint valdyti cheminiy farmaciniy medziagy valyma
i§ nuoteky. Tirdami nuotekas, skystojoje fazgje jie aptiko diklofenaka, E2 ir EE2.
Dumble aptiko tik hormonines medziagas, o jy koncentracijos skirtinguose dumblo
méginiuose stipriai varijavo. Prieita prie iSvados, kad pats dumblas néra tinkamas
dirvozemiui tresti, taciau nuotekoms valyti nuo hormoniniy medziagy sorbcijos budu
tinkamas variantas (sorbcijos budu nustatytas pasalintas vidutinis medziagy kiekis:
DFC: 14 %, E2: 55 %, EE2: 47 %) [45]. Nustatyta, kad sorbcinés farmaciniy
medziagy savybés yra itin svarbios jy ekstrakcijai i§ nuoteky [71]. Didesnés
molekulinés masés medziagos, turincios log Kow>5, yra lengviau absorbuojamos
nuosédose bei pasalinamos su koaguliantais [62]. PrieSingai, junginiai su log Kow <2,5
yra mazy sorbciniy savybiy ir gali lengvai islikti pavirSiniame vandenyje ar
dirvozemio zonoje [72]. Pavyzdziui, diklofenakas turi log Kow, didesnj nei 4. Taigi,
jis gali buti efektyviai pasalintas aktyviojo dumblo absorbcijos proceso metu [73],
taciau kai kuriy tyrimy metu buvo gauti kontroversiski rezultatai, nors ir jtekanciose
bei iStekancCiose nuotekose aptikti nedideli diklofenako kiekiai, dumble S$ios
farmacinés medziagos liekany aptikti nepavyko [41].

Tiriamyjy farmaciniy medziagy tyrimai Lietuvoje

Atlikus literatiiros analiz¢ nustatyta, kad Lietuvoje yra vis dar labai mazai
tyrimy apie farmaciniy medziagy galima paplitimg Salyje bei $iy medziagy
koncentracijas pavirSiniuose vandenyse [74]. 2021 metais Latvijos ir Lietuvos
mokslininkai, tirdami vaistiniy preparaty veikliyjy medziagy kiekius nuotekose
Latvijos ir Lietuvos vandens telkiniuose, padaré iSvada, kad daugelyje viety jy
koncentracijos siekia arba vir$ija nustatytas aplinkai pavojingas vertes [75]. Cheminiy
analiziy rezultatai atskleidé, kad daugumoje tirty méginiy dominuoja vaistinés
medziagos, esancios uzdegima ir skausma mal$inanciy vaisty sudétyje [75]. Tyrimai
parodé, kad didziausios farmacinés medziagos koncentracijos buvo diklofenako — tiek
Lietuvoje, tiek Latvijoje. Maksimumas Lietuvoje buvo nustatytas Svaigés upéje ties
Telsiais ir ties Klaipéda, Zemiau nuoteky valykly iSleistuvy, atitinkamai 21,9 ng/l ir
18,9 ng/l. Latvijoje diklofenako koncentracijos sické 18,7 ng/l Dauguvos upéje ties
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Daugpiliu [75]. 1.3 pav. pateikiamos vidutinés farmaciniy medziagy koncentracijos
pavirSiniuose vandenyse Lietuvoje ir Latvijoje, nustatytos 2021 mety vasars.
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1.3 pav. Farmaciniy medZiagy pavir§iniuose vandenyse koncentracijy vidurkis
Lietuvoje (n=16) ir Latvijoje (n=18) [75]

Be Siy svarbiy atlikty tyrimy, viesai prieinamos tik vos kelios kitos ataskaitos,
tiesiogiai ar i§ dalies susijusios su farmaciniy medziagy likuciais aplinkoje. Vienas i$
tyrimy, pateikiamy ataskaitoje dél reikalavimy i biologiskai skaidziy atlieky
pagamintiems produktams rengimo, tik i§ dalies prisilieté prie farmaciniy medziagy,
jtrauky | Stebésenos sgrasa. Jame buvo pateikti medziagy likuciai nuoteky dumble
[76]. Nuoteky dumblo tyrimams buvo pasirinkti vieni i§ didziausiy pagal
urbanizacijos lygj ir / arba su dideliu medicinos bei gydymo jstaigy skai¢iumi
Lietuvos miesty — Vilnius, Klaipéda, Druskininkai. Tyrimams naudotas miesto
komunaliniy nuoteky valymo jrenginiy veikloje susidares dZiovintas dumblo raugas;
komunaliniy nuoteky dumblas prie§ apdorojimg; kompostas, pagamintas i$
komunaliniy nuoteky neptidyto dumblo, ji maiSant su Zzaliosiomis atliekomis.
Lietuvoje atlikti nuoteky dumblo kompostuose ir anaerobiniuose rauguose (Klaipéda,
Vilnius, Druskininkai) tyrimai parodé, kad diklofenako, 17-betaestradiolio (E2), 17-
alfa-etinilestradiolio (EE2), makrolidy antibiotiky koncentracijos nevirsijo metodo
nustatymo ir aptikimo ribos [76]. 1.4 lenteléje pateikiama $iy medziagy sausos dalis
tirtame dumble.
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1.4 lentelé. Diklofenako, 17-beta-estradiolio, 17-alfa-etinilestradiolio, makrolidy
antibiotiky koncentracijy nustatymo ir aptikimo ribos [76]

Junginio pavadinimas Metodo nustatymo riba, | Metodo aptikimo riba,
pg/kg SM png/kg SM
Diklofenakas (DCF) 3 1,2
17-alfa-etinilestradiolis (EE2) 4 15
17-beta-estradiolis (E2) 3 13
Azitromicinas 15 52
Eritromicinas 8 4,0
Klaritromicinas 15 51

Kitas tyrimas apibendrintas kaip ataskaita apie pavojingy medZziagy
inventorizacijos ir stebésenos programos optimizavima. Ataskaitoje pateikti pirma
kartg vykdytos Stebésenos sgraSo medziagy stebésenos rezultatai Lietuvoje [77].
Skelbiama, kad farmaciniy medziagy koncentracijos pavir§iniuose vandenyse
(Neries, Menumo, Akmenos ir Kulpés upése) nevir$ijo tuo metu numatyty aplinkos
kokybés standarty, taikytiny medziagoms pagal Sprendimg 2015/495/ES
pavirSiniuose vandenyse [77] (1.2. skyrelyje galima perzitréti Sias aplinkos kokybés
standarty vertes), taiau konkreciy verciy ataskaitoje néra pateikiama (Zr. Prieda).

Disertacijos darbo tyrimui aktualios iSmatuotos koncentracijos nuoteky valymo
jrenginiuose yra pladiau aptariamos Tyrimy metodikos skyriuje, 3.3. poskyryje.
Pateikiamos tiriamy antibiotiky koncentracijos vandenyje puikiai atskleidzia
farmaciniy medZziagy problemos aktualumg pavir§iniuose vandenyse [78].

1.4. Metodologijos, taikytos mikroters§alams tirti ir valdyti aplinkoje

MikroterSalams, j kuriuos yra jtraukiamos ir farmacinés medziagos, vertinti,
nusistatyti aplinkoje potencialius Saltinius ar modeliuoti jy kiekius pavirSiniuose
vandenyse, tirti jy apkrovas dirvozemyje ar vertinti jy pateikima j aplinkg bei
panasiam jy modeliavimui aplinkoje yra taikomos jvairios metodikos. Keletas i$ jy
yra aptariamos 1.5 lenteléje.
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1.5 lentelé. MikroterSaly aplinkoje valdymo tyrimams taikyti modeliai. Pasaulio praktika 2004—2016 metais

Publikavimo | Publikacijos | Originalus Atlikti tyrimai ir naudotos / aptartos metodikos Literatiiros
metai tipas pavadinimas Saltinis
2004 Daktaro Analysis of Mcltyre daktaro disertacijoje buvo apzvelgtos jvairios | Mcltyre N.R.
disertacija Uncertainty in River pavir§inio vandens kokybés tyrimy metodikos, modeliai: | [79]
Water Quality WaterRAT, QUAL2EUNCAS, SIMCAT, DESERT, Monte
Modelling Carlo simuliacija, abstraktus fosforo mobilizacijos ir
transportavimo modelis, rizikos vertinimu pagristas pavir§inio
vandens kokybés modeliavimas, GLUE, regioninio jautrumo
analizé ir Bajeso analizé. Atlikta kritiné jvairiy vandens
kokybés metodiky analizé, atliktas lyginimas, taikant modeliy
simuliacija.
2007 Mokslinis Reducing Naudodami medziagy srauty analizés metoda mokslininkai | Lienert J., Biirki
straipsnis Micropollutants with | iSanalizavo 212 farmaciniy veikliyjy medziagy i$siskyrimo | T., B. I. Escher
Source Control: kelius, t.y. 1409 produktus. Tyrimams naudoti oficialas | B.l. [80]
Substance Flow farmacijos suvartojimo duomenys. Buvo nustatyti dideli
Analysis of 212 skirtumai tarp skirtingy medikamenty terapiniy grupiy, paciose
Pharmaceuticals in grupése ar paciuose junginiuose.
Faeces and Urine
2013 Mokslinis Substance flow Chévre N. Kartu su kolegomis, Sveicarijos mieste Lozanoje | Chévre N.,
straipsnis analysis as a tool for tirdami farmaciniy medZziagy suvartojima ir jy paplitimg miesto | Coutu S., Margot
mitigating the impact | nuotekose, pritaiké medziagy srauty analize. Mokslininkai | J., Wynn H.K,,
of pharmaceuticals on | sudaré srauty sistema, kuria sudaré atskirai miesto ir ligoniniy | Bader H.-P.,
the aquatic system nuotekos, tarpinés kombinuotos nuoteky surinkimo sistemos | Scheidegger R. ir
(i$ kuriy galimas nuotékis j pavir§inius vandenis) bei nuoteky | Rossi L. [81]
valymo jrenginiai. MSA leido jvertinti tarSos dydzius
pavirSiniams vandenims i§ atskiry sistemos daliy. DidZiausia
neigiamg poveikj sudaré NV], kuriems patobulinti
mokslininkai pateiké rekomendacijas.
2014 Daktaro The Occurrence, Fate, | Darbg sudaro trys pagrindinés dalys: a) eksperimentas, | Donald B. [82]
disertacija Environmental aprasantis farmaciniy medziagy atsiradima didelio pajégumo

Impact, and

miesto nuoteky valymo jrenginyje, bei modelis, numatantis jy
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Publikavimo | Publikacijos | Originalus Atlikti tyrimai ir naudotos / aptartos metodikos Literatiiros
metai tipas pavadinimas Saltinis
Management paSalinimg ir jvertinima jvairiuose NV] procesuose. Sioje
Implications of dalyje naudotas QSAR (angl. Quantitative structure—activity
Pharmaceutical and relationship models) modeliavimo jrankis BIOWIN4, siekiant
Personal Care nustatyti laika, reikalingg pirminiam biologiniam skaidymui; b)
Products in tyrimas, kuris aptaria farmaciniy medziagy atsiradimg
Wastewater and the Micigano ezere (Monte Carlo simuliacijos) bei jo ekologinés
Environment rizikos jvertinima pagal ECOSAR metodika; ¢) atvejo analizé,
kurioje pateikiama nuoteky valymo taisykliy (pavyzdziui,
reikalaujanciy paSalinti i§ nuoteky fosforg) analizé ir tai, ar
reglamentus  galima  pakeisti, kad bty paSalintos
nereglamentuojamos farmacinés medziagos.
2014 Daktaro Sustainable Tyrime buvo i§ esmés naudota biivio ciklo vertinimo metodika | Cook S.M. [83]
disertacija Wastewater (LCA). Siekta skatinti nuoteky valymo tvarumg ir sukurti
Management: keturiy eiluciy vertinimo sistemg (angl. a quadruple bottom
Modeling and line assessment framework). Atliktos dvi NVI atvejo analizés —
Decision Strategies vertintos NV tvarumo problemos: nesuvartoty vaisty $alinimas
for Unused ir energijos atgavimas, naudojant anaerobin] perdirbima.
Medications and
Wastewater Solid
2015 Mokslinis Towards modelling of | Mokslininkai aptaria ir pristato du pagrindinius farmaciniy | Jagiello K.,
sraipsnis the environmental fate | medziagy aplinkoje i§likimo ir paplitimo modeliavimo tipus: | Mostrag-
of pharmaceuticals kiekybiniy strukttiros ir savybiy santykio (QSAR) metodus ir | Szlichtyng A.,
using the QSPR-MM | kompiuterinius masés balanso modelius. Gajewicz A,
scheme Kawai T.,
Imaizumi Y.,
Yamamoto H.,
Tatarazako N.,
Mizukawa K.,
Aoki Y., Suzuki
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Publikavimo | Publikacijos | Originalus Atlikti tyrimai ir naudotos / aptartos metodikos Literatiiros
metai tipas pavadinimas Saltinis
N., Watanabe H.,
Puzyn T. [84]
2015 Publikacija The potential of SFA | Pagrindinis tyrimo tikslas buvo tinkamy ir ekonomiskai | Tettenborn F.
tarptautingje for deriving measures | efektyviy priemoniy arba priemoniy deriniy ir jy ribiniy salygy, | Hillenbrand T.
konferencijoje | for the reduction of skirty mikroterSaly patekimui j aplinkg sumazinti. Tyrimuose | [85]
micropollutant- naudojama MSA ir MoRE angl. Modelling of Regionalized
emissions. Deriving Emissions) metodologijos. MSA buvo reprezentuojami svarbiis
measures to reduce mikroterSaly keliai aplinkoje bei pateikiamas jy balansinis
micropollutant modelis Vokietijoje.
emissions into the
aquatic environment —
potential of SFA
2016 Publikacija Modelling of micro Siame darbe bendram mikrotersaly emisijy pateikimui buvo | Fuchs S. ir
tarptautingje pollutant emissions to | taip pat naudojamas MoRE modeliavimas. Gautos apkrovos | Toshovski S.
konferencijoje | water and evaluation | buvo panaudotos vidutinéms koncentracijoms priimanciuose | [86]

of reduction measure

vandens telkiniuose apskai¢iuoti. Tada buvo nustatyti
pagrindiniai tarSos taskai bei vietos, kur reikalingi tarSos
matavimai. ] MoRE sistemg buvo jdiegtas atskiry priemoniy
rinkinys ir priemoniy deriniai, siekiant jvertinti jy mazinimo
galimybes. Tyrimo rezultatai parodé, kad, norint pasiekti ir
iSlaikyti gera cheming vandens buklg, yra batina derinti
prevencines ir end-of-pipe (tersaly valymo) priemones.
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Remiantis Tettenborn ir kt. tyrimais, MSA padeda nuosekliai jvertinti terSaly
kelius aplinkoje ir gali biiti pritaikoma dideliu mastu. Toks metodo pritaikomumas yra
tinkamas disertacijos tiksluose numatytiems tyrimams. Jagiello ir kt. pristato
medziagy srauty analiz¢ kaip vieng pagrindiniy farmaciniy medziagy aplinkoje
iSlikimo ir paplitimo modeliavimo priemoniy, norint tinkamai jvertinti ir nustatyti
farmaciniy medziagy kiekybinj pasiskirstyma tarp aplinkos sistemy. Medziagy srauty
analizés pagrindu Europos Komisija rekomenduoja atlikti terSaly pagal prioritetiniy
medziagy sgrasa inventorizacija [86,87]. Placiau apie j tarSos pasklidimo kelius
orientuotg metodologija (angl. RPA — Pathway orientaited approach) galima suZinoti
i§ Europos Komisijos paruosty gairiy [87]. Dél iy pagrindiniy priezas¢iy MSA
metodas buvo pasirinktas naudoti tolimesniuose tyrimuose ir integruotas j rizikos
aplinkai vertinima.

Medziagy srauty analizés metodas

MSA - tai | $altinj orientuotas metodas. Srautai turi bati analizuojami pagal
tinkamai apibréztg sistema, apimancig pramong, kuri medziagg gamina ir j§ naudoja,
namy wkius, nuoteky valymo jrenginius ir visas susijusias terpes: dirvozemj, org ir
vandenj. MSA suformuoti informacija renkama i§ jvairiy Saltiniy, tokiy kaip
pardavimy inventorizacija, statistiniai duomenys apie medziagy tvarkyma, medziagy
koncentracijos tvarkymo Saltiniuose (kaip, pavyzdziui: NVI], nuoteky dumblas ar
sgvartynai) ar gamybos duomenys, jei tokiy yra. Tais atvejais, kai duomeny triksta,
galima naudotis moksline literattira, t. y. praktiniais patikimais rezultatais i§ tyrimy,
atlikty sociologiskai panaSiose, geografiniu pozidriu kiek galima artimesnése
vietovése.

1.4 pav. pateikiami 6 tipiniai etapai, kuriuos reikia praeiti, kad MSA biity
tinkamai atlikta [13].

Mokslinio tyrimo
tikslo apsibrézimas Svarbiy srauty,

. . apsibrézimas, ‘ S
bei stebésenos ~ —> iskaitant apimtj, —>>| procesy bei istekliy

Sistemos riby

rodikliy o nustatymas
pasirinkimas ribas ir laika
\
Vizualaus modelio
e s Meso L PGIL
sudarymas v interpretavimas,
iSvados

1.4. pav. MedZziagy srauty analizés metodo pagrindinés dalys [10]

Toks i Saltinj orientuoto metodo privalumas tas, kad, kai visi medziagy patekimo
Saltiniai yra zinomi, galima nustatyti efektyviausig iSleidziamy terSaly mazinimo
btida, nes MSA nustato, kokig tarSos dalj sudaro skirtingi Saltiniai, iSleidZiantys
terSalus j aplinka. Sis metodas naudoja masés balanso principa, norint i$analizuoti
sgsajas tarp medziagy srauty (jskaitant iSteklius, energijg ir atliekas), vykstanciy
zmogaus veikloje, bei su tuo susijusj aplinkos poky¢io santykij [13].
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Medziagy srauty analizés nauda bei taikymas mikrotersaly tyrimams aplinkoje

Nattralios gamtinés ekosistemos gali buti sutrikdytos Zzmogui naudojant
gamtinius iSteklius bei atliekomis terSiant aplinkg, o, remiantis medziagy maseés
balanso apskaita, galima susekti, kur galimai didziausia Zala aplinkai buvo padaryta.
Kitaip tariant, MSA suteikia tvirtesnj pagrinda darniam aplinkos valdymui, leisdama
kiekybiskai jvertinti materialius srautus per socialines ir ekonomines sistemas, dél ko
medziagy valdymo lygiu buty galima spresti istekliy vartojimo bei aplinkos ter§imo
mazinimo problemas [13,14].

Europos aplinkos agentiira atliko keliy Europos Saliy, kuriose placiai, pazangiai
ir jvairioms sritims yra naudojama MSA metodika, analize. Pasirinktos Salys buvo
Austrija, Danija, Vokietija, Olandija, Norvegija, Svedija ir Sveicarija. Analizuodama
Saliy gerosios praktikos pavyzdzius agentiira nustaté, kad MSA metodo naudojimas
gali suteikti labai naudingg informacija formuojant politika nacionaliniu lygiu.
Metodas nejpareigoja naudoti jo tik vienai sriCiai, tyrimus galima atlikti skirtingais
tikslais skirtingose sferose. Pagrindinés sritys, nagrinétos atvejy analizése, buvo:

* gamyba, prekyba ir vartojimas;

+ valdymas ir politiniai sprendimai;

« srauty identifikavimas / sekimas ir medziagy aplinkoje islikimas;

* poveikis zmogaus sveikatai ir aplinkai;

* bendrieji tikslai.

Tyrimas jrodé, kad MSA kartu su kitomis komponentémis, tokiomis Kkaip,
pavyzdziui, poveikio aplinkai rizikos vertinimas, yra iSties svarbios priemonés
siekiant kryptingai judéti darnos link [88].

Daugelis medziagy srauty analizés metodus naudojantys tyrimai reprezentuoja
labai panaSias atlieky tvarkymo sistemas bei kelius tarp jy, t.y. sistemas, kurios
apibrézia farmaciniy medziagy liku¢iy aplinkoje srautus. Viena i§ Cook tyrimo daliy
buvo naudojant Buvio ciklo vertinimg palyginti 3 nesuvartoty vaisty tvarkymo
galimybes [83]. Visas tris galimybes mokslininké isskirsto taip, kaip parodyta 1.5
paveiksle. Schematiskai tai yra panasus apibrézimas tiriamoje dalyje nagrinéjamam
Lietuvos atvejui [10], taciau jdomu yra tai, kad nors ir esminis nesuvartoty farmaciniy
medziagy srautas visame pasaulyje turéty buti konceptualiai panaSus, i tiesy
kiekvienos Salies atvejis gali buti pakankamai individualus, priklausomai nuo
socialiniy-ekonominiy bei daugelio kity faktoriy, todeél kiekvieng karta sudarant
modelj negalima vienareikSmiskai remtis prie§ tai atliktais kity Saliy mokslininky
tyrimais. Reikia butinai jsivertinti laikmetj bei faktorius, kurie gali lemti skirtingus
tvarkymo biidus, sistemas ar ry$ius tarp jy.
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1.5 pav. Atlieky tvarkymo sistemos nurodytiems $alinimo bidams, jskaitant procesus tarp
sistemy [83]

MSA metodo tritkumas

Apzvelgus MSA metodo taikytus atvejus yra daug kur minimas vienas MSA
trikumas [81,83,85,86]. Vertinant MSA daznai triiksta taikytiny duomeny, ypac jei
tai itin naujai iSkelta problema ar $vieziai inventorizuojama medziaga. Triikstamy
duomeny pavyzdys galéty buti tarSos pasiskirstymas erdviniu poziiiriu ar tar$os
iSvalymo efektyvumas konkreciame tarSos tvarkymo objekte, 0 tai daro jtaka MSA
kokybei. Duomeny rinkiniai galimi dazniausiai valstybés ar ES lygiu. Jei duomenys
apsiriboja, tarkim, regioniniu sgvartynu ar upés baseinu, nebtina galimybés patikimai
to jvertinti regiono ar miesto lygmeniu. Ir nors nacionaliniai duomenys buvo paruosti
kruopsciai, t. y. kokybiski ir patikimi, juos sutraukiant iki regioninio lygmens, gali
biti padarytos klaidingos prielaidos. Pavyzdziui, vertinant tarSos apkrovas dviejuose
miesty NV] — Druskininky (Zzmoniy skai¢ius mieste 11,918 — 2021 m.) ir Elektrény
(zmoniy skaicius mieste 11,750 — 2019 m.) savivaldybése, atrodyty tai santykinai
palyginami atvejai dél panasaus urbanistinio lygmens miesteliuose, taciau vertinant
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farmaciniy medziagy likucCius nuotekose reikty atkreipti démesj | tai, kad
Druskininkuose yra daugiau stacionariy gydymo

jstaigy, dél kuriy farmaciniy medziagy vartojimas Sioje vietoje gali buti
didesnis.

1.5. Literatuiros apZvalgos apibendrinimas

Farmaciniy medziagy paplitimo aplinkoje keliai, jy iSlikimas, toksiné reik§mé
aplinkai bei kiti aplinkos tyrimai yra jau vykdomi kelis deSimtmecius, tac¢iau vis dar
néra stabiliy atsakymy, ar veikimo mechanizmy, vieningai pritaikomy visoms
farmacinéms medziagoms ar jy grupéms. Atlikus literatliros analizg galima teigti, kad
tiriamosios farmacinés medziagos neabejotinai kelia rizikg gamtinei aplinkai ir taip
pat per maisto granding ar vandens ciklg kelia grésme Zzmoniy sveikatai.

Nustatyta, kad Zmogus yra pagrindinis tiriamyjy farmaciniy medziagy nuotékio
i aplinkg Saltinis. Didzioji dalis medziagy ekskrecijos biidu su fekalijomis ir $lapimu
patenka j nuotekas, su nuotekomis j pavirSinius vandenis ir taip keliauja visame
vandens cikle.

Didziausios farmaciniy medziagy koncentracijos yra aptinkamos tankiai
apgyvendintose miesto vietovése ir ypac buitiniy nuoteky srautuose. Todél nuoteky
valymo jrenginiai turéty atlikti svarby vaidmenj valdant farmaciniy medziagy
nuotékius aplinkoje ir gali stipriai prisidéti kuriant farmaciniy terSaly aplinkoje
mazinimo ir valdymo priemones.

Atlikta teisinés reguliacijos analizé rodo, kad farmacinés medziagos Siomis
dienomis yra ypac¢ aktualios jvairiose iniciatyvose. AAM prevencijai yra skiriamos
jvairios priemonés, tokios kaip skatinimas maziau vartoti antibiotiky ar skatinimas
grazinti vaistines atliekas pirminiam jy gamintojui. Bendroji vandens politikos
direktyva 2000/60/EB nustato Bendrijos veiksmus vandens politikos srityje, taip pat
kovos su vandens tarsa strategija. BVPD 16 straipsnyje reikalaujama, kad Komisija
nustatyty prioritetines medziagas i§ ty, kurios per vandens aplinka gali kelti didelj
pavojy bei Sioms medziagoms nustatyti ES aplinkos kokybés standartus (AKS)
vandenyje, nuosédose ir / ar biotoje. 2013 metais atsirado pirmasis Stebésenos sarasas,
padedantis atrinkti prioritetines medziagas, o su juo ir pirmosios farmacinés
medziagos jtrauktos j politines strategijas, norint sumazinti potencialiai pavojingy
medziagy poveikj zmogui ir aplinkai. Stebésenos sarasas yra nuolatos perzitirimas ir
atnaujinimas kas dvejus metus. Nuo 2013 mety kiekvieno atnaujinimo metu sarase
budavo bent kelios farmacinés medziagos. 2022 m. liepos 15 d. Komisijos
pasirengimo ekstremaliosioms sveikatos situacijoms ir reagavimo j jas institucija
(HERA) pateiké prioritetinj 3 didziausiy grésmiy sveikatai, dél kuriy reikia ES
lygmeniu koordinuoti medicinines atsako priemones, sarasa, j kurj pateko atsparumas
antibakterinéms medziagoms. Dél AAM keliamy grésmiy pasaulyje kasmet mirsta
daugiau kaip 1,2 mln. Zzmoniy [26].

Atlikus literatiiros analiz¢ nustatyta, kad terapinés tiriamyjy medziagy dozés, jas
virsijus, turi toksikologinj poveikj aplinkai. D¢l labai mazy tiriamyjy farmaciniy
medziagy koncentracijy (ng/l, ug/l), esanciy vandens cikle, rizikos Zzmogaus sveikatai
tikimybé galimai yra maza, todél, kad medziagy dozé, kuri yra nustatyta kaip veikli
terapiné doze, gali biiti didesné iki milijono ir daugiau karty. Iki Siy dieny tai vis dar
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ginytina tema tarp mokslininky. Taiau yra gausu tyrimy, jrodziusiy, kad del
nedideliy farmaciniy medziagy koncentracijy vandenyje ilga laikg veikiamos zuvys ir
varliagyviai pakeicia lytj (<1 ng/l), ypac¢ kencia biota.

Pasaulinis susirtipinimas farmaciniy medziagy likuciy poveikiu aplinkai skatina
atlikti vietinius jy tyrimus aplinkoje, ypac¢ kai tokiy tyrimy Lietuvoje atlikta buvo labai
mazai. Literatiiros analizés metu buvo nustatyta, kad Lietuvoje buvo atlikta vos
keletas tyrimy, nagrinéjanéiy tiriamyjy farmaciniy medziagy likucius aplinkoje. Né
vieni i§ tyrimy nenagringjo poveikio aplinkai, taikydami rizikos poveikio aplinkai
vertinimg ar medziagy srauty analizg, nagrin€jancig visg farmaciniy medziagy btivio
cikla — nuo gamybos iki jy patekimo j aplinkg dél antrapogeninés veiklos. Taip pat
pasaulinés literattiros analizés metu pavyko surasti vos keleta tyrimy, taikanciy pilng
medziagy srauty analize valstybés lygiu. Dazniausiai MSA buvo taikytos UBR lygiu
ar norint iSanalizuoti teoring farmaciniy medZiagy apkrovg, tenkanéiag nuoteky
valykloms, arba buvo taikoma nuoteky valykloms nagrinéjant farmaciniy medziagy
liku¢iy kiekius, eliminuojamus kiekviename technologiniame nuoteky valymo
procese.

Taigi atlikta literatiiros analizé parodé, kad pasirinkty farmaciniy medziagy
svarba bei nuolatiniai jy tyrimai aplinkoje bei medziagy valdymas yra svarbis ir
reikalingi tiek nacionaliniu, tiek ES lygiu. Remiantis $ia iSvada, pagrindinis daktaro
disertacijos darbo tikslas yra atlikti pasirinkty farmaciniy medziagy rizikos aplinkai
tyrimus Lietuvoje. Atskleidus MSA pagrindines naudas, $i metodika buvo pasirinkta
kaip pagrindiné, leidusi kiekybiSkai nustatyti potencialius tarSos kelius j aplinkg. Taip
buvo nustatytas, arba tiksliau — pagrjstas, pasirinktas tyrimo objektas tarSos
koncentracijy tyrimams. Toliau metodinéje darbo dalyje aptariama, kaip buvo
apibrézta tyrimy seka.

Svarbu paminéti, kad dar 2013 metais atlikta literatiiros analizé atskleidé, kad
tiek Lietuvoje, tiek visoje Europoje truksta tyrimy, susijusiy su farmaciniy medziagy
paplitimu aplinkoje, o neturint faktiniy koncentracijy sunku daryti iSvadas dél galimy
riziky aplinkai. Todél iSanalizavus literatiirg buvo pasirinktos pirmosios farmacinés
medziagos tyrimams, t. y. diklofenakas bei estradioliy grupés medziagos, issikeltas
tikslas — nustatyti $iy medziagy koncentracijas nuotekose. Kadangi farmaciniy
medziagy koncentracijy tyrimai yra labai brangiis dél sudétingos jrangos, reikalingos
labai mazoms (ng/l) koncentracijoms nustatyti, 0 Kauno technologijos universitete tuo
metu nebuvo galimybiy atlikti tokius tyrimus, bendradarbiaujant su Sankt Peterburgo
mokslininkais Siai uzduodiai atlikti buvo suburta mokslininky grupé. Misy kartu su
mokslinio darbo vadove dalis Lietuvoje buvo Kauno ir Marijampolés nuoteky
valyklose surinkti nuoteky méginius ir laboratorijoje juos paruosti transportuoti j
Sankt Peterburga. KTU chemijos fakultete ekstrahavome méginius, taip
sukoncentruodami farmaciniy medZiagy analites transportavimui. UzZsienio
laboratorijoje medZiagos buvo iSmatuotos, pateiktos analizés tikslumo ribos ng/l, kur
jos galéjo biiti aptinkamos. Atlikti tyrimai parodé, kad farmaciniy medziagy
koncentracijy dydziai yra palyginami su kity Saliy praktika ir yra reik§mingi aplinkai.
Dél to buvo tesiami tyrimai aplinkoje, iSple¢iant tyrimus, o tyrimy objekta papildant
dar trimis jau vélesniu laiku aktualiomis farmacinémis medziagomis, t.y. trims
makrolidy grupés antibiotikais.
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2.  TYRIMU METODIKA

2.1. Metodiné struktiira

Kaip parodé literatiiros analizé, MSA metodikos unikalumas yra gilus analitinis
nagrinégjimas i§ pradziy srauty, procesy tarp jy, o véliau ir kiekybiniy balansy tarp
sistemy. Kiekybiniai tyrimai sistemoje leis pagristi nuspéjamus potencialius tarSos
Saltinius ir nustatyti naujus, kurie bus aktualtis rekomendacijy kiirimo valstybinéms
institucijoms dél prevenciniy farmaciniy medziagy valdymo aplinkoje etape.

Rizikos aplinkai vertinimas yra vienas i§ pagrindiniy aplinkai svarbiy tyrimy, o
rizikai jsivertinti negana vien teoriskai apskaiCiuoty farmaciniy medziagy likuciy
aplinkoje, ka, kaip yra apraSyta toliau metodikoje, galima jsivertinti turint periodinius
vaistiniy preparaty suvartojimo duomenis. Todél rizikos vertinimui patikrinti buvo
naudojamos faktinés farmaciniy medziagy koncentracijos, o MSA buvo integruota j
rizikos aplinkai vertinimo metodikg Kaip metodika, leidzianti pladiai iSnagrinéti
farmaciniy medziagy sklaida bei nustatyti pagrindines sistemas, kur jos kaupiasi.
MSA taikyta visos valstybés lygiu nuo medziagy importo j Lietuvg iki jy patekimo |
aplinka.

Metodika, taikyta visos darbo tyrimo metu, yra schematiskai apibrézta 2.1
paveiksle.
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2.2. Farmaciniy medZiagy srauty analizé

Medziagy srauto analizei (MSA) atlikti naudojamas matematinés medziagy
srauto analizés metodas. Sis metodas skirtas apragyti ir simuliuoti medziagy srautus
matematiniais modeliais, siekiant suprasti sistema ir iStirti galimas medziagy srauty
priezastis, taip pat sukurti tvarias, aplinka tausojan¢ias priemones srautams valdyti
[8,89]. MSA buvo atlikta remiantis mokslininko Chévre medziagy srauty jvertinimo
aplinkoje idéja [81], metodika adaptuota, taciau pritaikyta dalinai, i$ esmés naudojant
analitinius metodus, vertinant galimus medziagy srautus (kg/metus) j aplinkg dél
antropogeninés veiklos. [vesties duomenys masés vienetais (kg) buvo jvertinti pagal
tiriamyjy farmaciniy medziagy suvartojimo duomenis, vieSai skelbiamus VVKT
(Lietuvos valstybinés vaisty kontrolés tarnybos) duomeny bazéje. VVKT duomenis
teikia daugiausia dviem skirtingais biidais:

a) kaip duomenis, pateiktus tarptautinéje anatominés terapinés cheminés
klasifikacijos (ATC) sistemoje ir nustatytos paros dozés (DDD) metodikoje
[90],

b) kaip duomenis ménesinése ataskaitose apie pakuotése parduodamy vaisty
kiekj.

Siame tyrime buvo naudojami ,)b* tipo duomenys. Ataskaitose pateikiama
iSsami informacija apie parduodamus vaistus: generiniai ir prekiniai vaisty
pavadinimai; farmaciné forma (kieta, skysta ir kt.); stiprumas mg; doziy kiekis
(vienetais) pakuotéje ir parduoty pakuociy skaicius per ménesj.

Tada parduoto / suvartoto vaisto kiekis (kg) apskai¢iuojamas naudojant tik tris
sudedamasias:

SxNxM
1000000’

Q(parduota vaisto, j) = (2.1)

¢ia Qparduota vaisto, j) — parduotas vaisto kiekis, kg;
S — vaisto stiprumas, nurodantis medziagos kiekj vaiste, mg;
N — doziy kiekis pakuotéje, vnt.;
M — parduoty pakuociy skaicius, vnt.

Makrolidy grupés antibiotiky iSsiskyrimo rodiklis buvo paimtas i§ oficialiy ir
patvirtinty vaisty duomeny, pateikty elektroniniame vaisty sgvade, kurj galima rasti
internete [91] (Zr. 2.1 lent.). Labai svarbu paminéti, kad rodiklis, kurj galima rasti
duomeny bazéje, skiriasi priklausomai nuo vaiste esancios dozés, kuri skiriasi
priklausomai nuo rinkoje esanciy vaisty. MSA vertinti buvo naudojami didziausi
duomeny bazés rodikliai, leidziantys jvertinti blogiausia variantg. DCF, E2 ir EE2
buvo jvertinti atitinkamai pagal mokslininky Plant [25], Liu [92], Johnson [93]
atliktus tyrimus.

2.1 lentelé. Tiriamyjy farmaciniy medziagy i$siskyrimo rodiklis

Makrolidy grupés Isskiriamas aktyvia forma, % | Literatiiros Saltinis
antibiotikas

Diklofenakas 65 [25]
17-B-estradiolio 63 [92]
17-a-etinilestradiolio 57 [93]
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Makrolidy grupés ISskiriamas aktyvia forma, % | Literatiiros Saltinis
antibiotikas

Eritromicinas 15 [91]
Azitromicinas 12 [91]
Klaritromicinas 40 [91]

MSA rezultatai apibréziami Sankey diagramoje ,.e!Sankey 5 programa.
Pateikiamos antibiotiky apkrovos kg/m. 2013 metais diklofenakui ir 2021 metais —
pasirinktiems makrolidy grupés antibiotikams.

2.3. Nuoteky méginiy rinkimas ir nuoteky analizé [43]

Meéginiy paémimo vietos. Nuoteky tyrimams buvo pasirinkti Kauno ir
Marijampolés miestai. 2013 m. Kaune gyveno 306 888 gyventojai (t. y. 10,3 % visy
Salies gyventojy), tai antras pagal dydj miestas Lictuvoje. Kauno miesto nuoteky
valykla jsiktirusi kairiajame Nemuno krante. Vidutiniskai NV] apdorojama per para
66,4 tikst. m®. Jrenginiy apkrova yra ekvivalentiska tar$ai iki 340 000 gyventojy
ekvivalento (GE). Nuoteky valykla naudojant aktyviojo dumblo technologijas.

Marijampoléje, 2013 mety duomenimis, gyveno 59 483 gyventojai, tai 7 pagal
dydj Lietuvos miestas. Marijampolés nuoteky valymo jrenginiai yra pastatyti
desiniajame Sesupés krante. NV] yra Lietuvos pietvakariuose. Centralizuotu vandens
tiekimu ir nuoteky tvarkymo paslaugomis 2013 metais naudojosi atitinkamai 84,7 %
ir 76,7 % visy savivaldybés gyventojy. Marijampolés nuoteky valyklos technologija
susideda i§ mechaniniy-biologiniy nuoteky valymo jrenginiy su isisku azoto ir fosforo
Salinimu. Pilnas NV] pajégumas 22 000 m%d. Jrenginiams dirbant jprastu rézimu
apkrova yra ekvivalentiska tarSai iki 70 000 GE.

Meéginiy rinkimas, konservavimas, laikymas bei laikymo terminai. Tiek Kauno,
tiek Marijampolés nuoteky valyklose nuoteky méginiai buvo surinkti naudojant ne
momentinj metoda, bet 24 valandy méginio surinkima, kai automatiniu semtuvu buvo
surinktos j NVT jtekancios ir iStekan¢ios nuotekos. IS abiejy nuoteky valykly méginiai
buvo renkami 2014 03 03 — 2014 03 04. D¢l sglyginai mazy anali¢iy koncentracijy
meéginiai buvo surenkami 1 1 stikliniuose induose. Tiek diklofenakui tiek estradioliams
istirti i§ Kauno NV] buvo paruosti du méginiai, i§ Marijampolés NV] — vienas.

Idealiu atveju nuoteky méginiai turéjo buti surenkami daugiau negu kelis kartus
kiekvieng mety ménesj, taip jvertinant terSaly koncentracijos nuotekose sezoniska
kitimg ir uZztikrinant duomeny reprezentatyvumg ir patikimuma. Dél tyrimy
finansavimo stygiaus ir techniniy laboratoriniy darby jgyvendinimo neprieinamumo
to jgyvendinti nepavyko.

Diklofenako ir hormony ekstrakcija is nuoteky. Norint nustatyti ekstrakcijos
laipsn;j diklofenako méginyje, méginio (0,5 1) analizei atlikti buvo naudojamas izotopu
pazenklintas vidinis standartas (**C — diklofenakas).

Darbo eiga. Naudojant koncentruotg vandenilio chlorido rigs§tj méginio pH
sureguliuojamas iki 3. Tada jpilama 20 ml acetono, jdedama 50 g NACI arba amonio
sulfato druskos. Dél padidéjusios tirpalo joninés jégos dazniausiai padidéja
ekstrakcijos iSeiga. Prie§ ekstrakcija | méginj paeiliui du kartus supilama 30 ml
heksano, méginys 20 min. maiSomas, tada 10 min. palickamas nusistovéti
dalinamajame piltuve. Vandeninis sluoksnis dekantuojamas, o likusi dalis sukamuoju
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garintuvu koncentruojama iki visisko iSdzitivimo. Sausoji dalis tirpinama 1 ml 100 %
metanolyje ir skiedziama 250 ml 25 % vandeninio metanolio tirpalu. Pries§ analizg |
ekstraktg $virkS¢iamas analitinis standartas — 50 ng/ml estrono [94]. LC/MS analizé
buvo atlikta remiantis diklofenako kiekiu tu§¢iame méginyje.

Hormoniniy cheminiy medziagy méginio (0,5 1) analizei atlikti naudojamas
izotopu pazenklintas vidinis standartas (**C — etinilestradiolis).

Darbo eiga. Kruopsc¢iai maiSant | méginj pilama 100 ml acetono. Geresniam
tirpaly faziy atskyrimui j bandinj idedama 200 g natrio chlorido arba amonio sulfato
druskos, turi susidaryti persotintas tirpalas. Acetono sluoksnis atskiriamas per
filtravimo popieriy. Naudojant 10 N natrio hidroksidg acetono ekstraktas
pasarminamas iki pH 10. Tada paeiliui jpilamos dvi porcijos po 30 ml heksano,
kiekviena karta po 20 min. intensyviai maiSant méginj. Tirpalas palickamas
nusistovéti dalinamajame piltuve, kur i$sisluoksniuoja, ir sluoksniai yra atskiriami.
Sukamuoju garintuvu ekstraktas koncentruojamas iki sausos fazés, po to iStirpinamas
1 ml 100 % metanolyje. Sis metodas gali smarkiai sumazinti $alutinius poveikius
tirpalui. Prie§ analiz¢ j ekstrakta jSvirk$Ciamas analitinis standartas, pazymétas
izotopu, *C estronas (50 ng / ml). LC/MS analizé buvo atlickama remiantis hormony
ir triklozano kiekiu tus¢iame méginyje.

Meéginiy émimas, medziagy iSgryninimas ir paruoSimas chromatografinei
medziagy analizei buvo atlikti Lietuvoje, KTU, Cheminés technologijos fakultete.
Tolimesné analizé atlikta Sankt Peterburge, Rusijoje.

2.4. Poveikio aplinkai rizikos vertinimas

Tyrimams naudojamos Europos vaisty agentiiros paskelbtos zmonéms skirty
vaisty rizikos aplinkai vertinimo gairés [95].

Tyrimas paremtas teoriniu ir realiu rizikos aplinkai vertinimu Lietuvoje.
Remiantis C. Karlsson metodika [96], tyrime vertinama iSmatuota tiriamyjy medZiagy
koncentracija aplinkoje (MEC), prognozuojama koncentracija aplinkoje (PEC) ir
prognozuojama poveikio nesukelianti koncentracija (PNEC).

2.4.1. Farmaciniy medZiagy suvartojimo kiekis geografiniame segmente

Aieta, j) TeikSmeé yra tiesiogiai proporcinga A(Lietuva, j) TeikSmei, kuri priklauso nuo
PLietuva) [99]:
A(Lietuva,j)

A(vieta,)) = i crma

x P(vieta), (2.2)
¢ia Ayieta, j — parduotas medziagy kiekis (j = 1,2,3,4 (Kaunas, Marijampolé,
Klaipéda, Palanga, Kretinga, Nida), kg;
ALietwva, j) — 18 viso parduota vaistiniy medziagy, kg;
P (Lietwva) — gyventojy skaicius.

Skaiciuojant buvo daroma prielaida, kad suvartoty vaisty kiekis priklauso tik
nuo gyventojy skaiCiaus geografingje vietovéje [43,97,98,99]. Skaitiavimams
naudojami metiniai vaisty suvartojimai, todél Aieta, j) yra apibréZiama kg/m dimensija.
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2.4.2. Farmaciniy medzZiagy nustatymas jtekanciose ir iStekanciose nuotekose

Kauno ir Marijampolés NV atvejy tyrimai buvo atliekami naudojant HPLC-MS-
MS metoda farmacinéms medziagoms nustatyti jtekanciose ir iStekanciose nuotekose
[100].

Farmaciniy medziagy iSvalymo efektyvumas i§ nuoteky apskaiciuotas pagal
formule:

C. _C"’
77 — itek. istek. XlOO, (23)
Citek.
¢ia Cjex — nuoteky uzterStumas tersalu, ng/l;
Cisiek. — valyty nuoteky uzterStumas tersalu, ng/l.

2.4.3. Numatoma koncentracija aplinkoje i§ NVI iSleidZiamose nuotekose ir
pavirSiniuose vandenyse

Rizikos koeficientai (RQ) buvo naudojami siekiant jvertinti rizikg aplinkai, Kai
iSleisti | aplinka antibiotikai gali sukelti organizmams. RQ apskai¢iavimas buvo
atliktas lyginant tikslinio vaisto PEC ir MEC su PNEC.

Kaip buvo minéta, rizikos vertinimas buvo atliktas vadovaujantis Europos
vaisty agentliros paskelbtomis zmonéms skirty vaisty rizikos aplinkai vertinimo
gairémis [95]. Prognozuojama kiekvieno vaisto (j) koncentracija aplinkoje (PEC;k,
ng/l) i§ nuoteky valymo jrenginiy apskai¢iuojama pagal toliau nurodytg formule:

Apieta,j X 10"2x Ej x (1— R})

asmeniui X Pieta X 365x D’
¢ia E;j — iSsiskyrimo koeficientas, %;

R;j — nuoteky valymo koeficientas, %);

Avieta — bendri vaisto pardavimo duomenys per metus (kg);

Qasmenivi — Europos vaisty agenttiros nustatyta vert¢ 200 1/d. Tai yra
apskaiciuotas Zzmogaus vandens suvartojimas tyrimo vietoje [95,101];

D — nuoteky praskiedimo pavirSinio vandens srautu koeficientas.

Skai¢iuojant prognozuojamg koncentracija pavirS§iniuose vandenyse
(PECjpav.) buvo taikomas koeficientas 10 [95], o skaiCiuojant prognozuojamas
medziagy koncentracijas jtekanciose (PEC;;.) bei iStekanciose nuotekose (PEC;;)
buvo daroma prielaida, kad praskiedimas nevyksta, todél D nevertinamas.

Norint jvertinti pavirSiniy vandeny uzterStuma farmacinémis medziagomis,
farmaciniy medziagy koncentracija buvo perskai€iuota, jvertinus terSalo praskiedimg
priimtuve (zr. 2.5 formulg, pritaikytg pagal [102,103]).

Q]'CI
0,40, ’

¢ia Cr — farmacinés medziagos koncentracija upéje, ng/l;
Q1 — isleidziamy nuoteky vidutinis debitas per parg, m%/d.;
C.— farmacinés medziagos koncentracija nuotekose, ng/l;
Q.- vidutinis daugiametis upés debitas per parg, m*/d.

(2.5)
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2.5. Aplinkos vadybos sistema

Gautus farmaciniy medziagy tyrimy rezultatus, pastebéjimus bei
rekomendacijas, kaip valdyti medziagy patekimg j aplinka, apibrézia sukurta
farmaciniy medziagy aplinkos valdymo sistema. Tai paprasta valdymo sistema,
aiskiai jréminanti valdoma objekta — nuotekas bei apibrézianti, kaip apsibréztu laiko
periodu galima jas priziaréti ir kontroliuoti, kad tarSa farmacinémis medziagomis
galéty bati mazinama, o ilgalaikéje perspektyvoje visai nutraukiama. Siuo atveju
pagrindinis valdomas parametras sistemoje yra ter$alo koncentracija nuotekose, ng/l.

Teoriskai aplinkos vadybos sistema buvo pagrjsta matematine aplinkosaugos
sistemos teorija pagal Staniskj [104]. Teorija skelbia, kad pagrindinis vadybos
sistemos uzdavinys yra surasti tokj aplinkosaugos vadybos efekta U (y) ir jam
tinkamus veiksnius, kurie leisty vadybos sistemai iskelti (Xin (t)) siektinus tikslus.
Pagrindinis vadybos sistemos uzdavinys — sumazinti neigiama poveikj aplinkai
tokiomis tarSos prevencijos priemonémis, kurios biity ekonomiskai naudingiausios.

Sudaryta sistema teoriSkai yra apibréziama kaip uzdaroji trikdziy
kompensavimo aplinkos valdymo sistema. Teoriskai trikdzio kompensavimo jtaisas
iSmatuoja objekta veikiantj trikdj D(t) ir suformuoja signalg reguliavimo jtaisui —
valdikliui, kuris panaikina trikdzio jtaka regulivojamam parametrui Xi(t).
Formuojamas valdymo poveikis U(t) kompensuoja proceso i$¢jimo kintamojo
nuokrypj nuo nustatytosios jo vertés, taip pat nustato farmacinés medziagos
koncentracijos pokyti nuotekose, siekiant padidinti aplinkosaugos veiksminguma.
Norint, kad sistema veikty efektyviai, o saglygos nekisty, nuokrypis turéty bati lygus 0
(A =0). Norint aplenkti teisinius reikalavimus — A <0.

Funkcija, apibréZianti sistemos tiksla, pateikta skyrelyje 3.5.1. Teoriskai sistema
apibréziama pagal toliau nurodytas pagrindines jos dalis:

U(t) — vadybos efektas, kompensuojantis i§ves¢iy nuokrypj. Sis parametras
padeda nustatyti tiriamyjy medziagy koncentracijos pokytj, atsirandantj nuotekose;

D(t) — trukdziai, kurie veikia objekta;

Xis(t) — reguliuojamos proceso i§vestys.

Kad sistema veikty efektyviai, o salygos nesikeisty, nuokrypis turi bati lygus 0
(A=0).

Valdymo sistema kurta pagal atliktus pasirinkty farmaciniy medziagy duomenis
ir gautus rezultatus i§ nuoteky tyrimy, taip pat srauty analizés rezultatus pagal
farmaciniy medziagy suvartojimg [43,145]. Sistema specifiskai apibrézta tirty
medziagy — DCF, estradioliy bei trijy tirty makrolidy grupés antibiotiky — nuotékiui j
aplinka valdyti. Farmaciniy medziagy keliai j aplinkg yra daugiau ar maziau tie patys
— didzigja dalimi, pavyzdziui, dikofenakas, 70 % [151], per burna, virskinamajj trakta
ir ekskrecijos buidu i nuotekas. Todél bendras valdymo sistemos konceptas daznai
galéty buti pritaikomas daugeliui, o galblt ir visoms farmacinéms medziagoms.
Pagrindiniai skirtumai biity suvartojamos medziagos kiekis valstybés lygiu, ir jy
aptinkamas koncentracijos dydis nuotekose. Svarbus aspektas, kurio negalima bty
priimti kaip vienodo visoms farmacinéms medziagoms, — tai nuoteky iSvalymo
efektyvumas nuo konkrediy medziagy. Sis dydis priklauso nuo specifiniy medziagos
cheminiy ir fizikiniy savybiy, taip pat farmaciné medziaga, netgi priklausydama tai
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paciai vaisty grupei pagal farmakologinj pozymyj, vis délto gali turéti kitokj iSvalymo
i§ nuoteky efektyvumg. Todé¢l 3.5 skyriuje pateikiama sukurta aplinkos valdymo

sistema i$skirtinai apima tik pasirinkty makrolidy grupés antibiotikus, diklofenaka bei
estradiolius.



3. TYRIMU REZULTATAI IR DISKUSIJA

3.1. Tiriamyjy farmaciniy medZiagy suvartojimo tendencijos

Europos ir Lietuvos lygiu yra keletas vieSai prieinamy duomeny baziy, kuriose
pateikiami reikSmingi farmaciniy medziagy suvartojimo duomenys. Tinkamai juos
apdorojus, rezultatai gali biti naudojami jvairiuose tyrimo metoduose. Siame tyrime
buvo naudojami medziagy srauty analizés jvesties duomenys i§ dviejy pagrindiniy
duomeny baziy, prieinamy internete:

o ESAC-Net, kuri teikia orientacinius Europos duomenis apie

antimikrobiniy medziagy vartojimg bendruomengje ir ligoniniy
sektoriuje. Antibiotiky suvartojimui iSreiksti sistema naudoja nustatyty
paros doziy (DDD) skai¢iy 1000 gyventojy per dieng. Visi antibiotikai
yra sugrupuoti pagal Anatominés terapinés cheminés medziagos (ATC)
klasifikavimo sistema.

e VVKT - Valstybinés vaisty kontrolés tarnybos, kuri teikia informacija
apie visy Lietuvoje registruoty vaisty (klasifikuoty ATC sistemoje)
suvartojimg. Vaisty suvartojimas isreiSkiamas DDD 1000 gyventojy per
dieng [12].

3.1.1. Diklofenako ir estradioliy suvartojimo tendencijos

Pagal Stankovicienés ir Bruzienés atlikta mokslinj tyrimg apie nereceptiniy
vaistiniy preparaty nuo skausmo vartojimo paplitimg Lietuvoje, 2017 metais tarp
dazniausiai skausmui malSinti vartojamy preparaty, pagal visy apklausoje
dalyvavusiy respondenty atsakymus, diklofenakas sudaré 27,6 % [105].

2009-2021 mety laikotarpiu vaisty poreikis Lietuvoje stipriai augo ir 2021
metais pasieké pika, bendras pokytis sieké 56 % (zr. 3.1 pav.). Tikétina, dél
pasibaigusios COVID pandemijos 2021 metais vaisty suvartojimas iSliko labai
panasus kaip 2020 metais ir net Siek tiek sumazéjo — 1 %.

Susistemintas ir toliau aptariamas vaisty suvartojimas yra pateikiamas DDD
skai¢iumi, tenkan¢iu 1000 gyventojy per vieng dieng. Parduodamy arba iSrasomy
vaisty duomenys, iSreiksti DDD/1000 gyventojy/diena, parodo apytikrj atitinkamais
vaistais gydomy gyventojy dalies apibréztoje vietovéje vertinimg. Pavyzdziui, 10
DDD/1000 gyventojy/dieng parodo, kad vidutiniskai 1 % gyventojy kiekvieng dieng
gydomi atitinkamais vaistais.
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3.1 pav. Bendri vaistiniy preparaty suvartojimo duomenys Lietuvoje 2009-2021
metais

Tiriamosios farmacinés medziagos pagal anatoming grupe priklauso raumeny
ir skeleto sistemq veikiantiems vaistams (DCF) ir urogenitaline sistemq veikiantiems
vaistams ir lytiniams hormonams (E2 ir EE2). 2021 metais atitinkamai kiekviena
grupé pagal vaisty suvartojimg buvo 5 ir 7 vietoje. Bitina atsizvelgti | fakta, kad
parduoty vaistiniy preparaty pakuociy skaicius, pateiktas didmeninio platinimo
imoniy, pagal kurj yra pateikiamas suvartojimas, 100 % neatspindi tikry suvartoty
vaisty skaiciaus, kadangi vaistai gali buti vis dar vaistinése, ligoninése ar namuose.
Taciau, net atsizvelgus i auks$¢iau minéta fakta, DDD informatyviai atspindi vaisty
suvartojimag Lietuvoje [106].

Per 2009-2021 metus raumeny ir skeleto sistema veikianciy vaisty paklausa
iSaugo 33,66%, urogenitaling sistema veikianciy vaisty ir lytiniy hormony — 73,11%.
Nors bendras raumeny ir skeleto sistemag veikianCiy vaisty pardavimas augo,
diklofenakas per visg laikotarpj laikési labai panaSiame lygyje, tik 2017 metais
Sokteléje pardavimai 9 % véliau, 2021 metais, vél krito 15,8 % j panasy lygj (zr. 3.1
lent.). O estradioliy suvartojimas stipriai augo, panasu, kad iki 2009 mety vaistai su
Siomis veikliosiomis medziagomis nebuvo pripazinti kaip aktualiis ir veikls
Lietuvoje.

2021 metais nesteroidiniy vaisty nuo uzdegimo ir vaisty nUO reumato grupé
uzémé 5 vietg Lietuvoje tarp daugiausia vartojamy vaistiniy preparaty. Diklofenakas,
priklausydamas §iai grupei, pateko i daugiausia suvartojamy vaisty dvideSimtuka,
uzimdamas 13 vietg. Tais paciais metais diklofenako pardavimai sudaré 22,3 % visy
raumeny ir skeleto sistema veikiané¢iy vaisty pardavimy, estradiolis ir etinilestradiolis
savo pogrupyje atitinkamai sudaré 6,5 ir 30,08 % (Zr. 3.1 lent.).

3.1 lentelé. Tiriamyjy medziagy pardavimai Lietuvoje 2009-2021 metais

Vaistiniy Veiklioji DDD /1000 Lietuvos gyventoju/per diena DidZiausias
preparaty grupé | medZiaga 2009 2013 2017 2019 2071 pokytis, %
Raumeny ir 56,77 72,40 74,07 80,35 85,57 +33,66
skeleto sistemg

veikiantys

vaistai
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Vaistiniy Veiklioji DDD /1000 Lietuvos gyventoju/per dieng Didziausias

preparaty grupé | medzZiaga 2009 2013 2017 2019 2021 pokytis, %
Diklofe- 20,52 20,91 22,68 19,30 19,09 | -15,83
nakas

Urogenitaling 9,65 29,59 30,27 35,09 35,89 | +73,11

sistema

veikiantys

vaistai ir lytiniai

hormonai
Estradiolis | 0,54 1,62 1,20 1,75 2,36 +337,04
Etiniles- 0 13,98 11,38 11,82 10,77 | -22,96*
tradiolis

*lygintas pokytis tarp 2013, kai buvo pradétas vartoti etinilestradiolis, ir 2021 mety.
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3.2 pav. Diklofenako ir estradioliy suvartojimo duomenys 2017-2021 metais

2018-2021 metais diklofenako suvartojimas buvo gana panasus, svyravo tarp
+/- 1,79 DDD dydzio (DDD/1000 Lietuvos gyventojy/per dieng) réziuose. Estradioliy
suvartojimas taip pat svyravo panasiu lygiu (zr. 3.2 pav.).

Toliau diagramoje matomas diklofenako pardavimy pokytis 2017-2021 metais
(zr. 3.3 pav.). Vélgi, kaip ir populiacijos dydis Lietuvoje tuo laikotarpiu, taip ir
diklofenako pardavimai tiek vaistinése, tieck asmens sveikatos prieziliros jstaigose
iSlieka paklausiai panasis, i$ viso apie 2000 kg per metus (Statistikos departamento
duomenimis, populiacijos dydis Lietuvoje 2017-2021 metais buvo apie 2,8 min.).
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3.3 pav. Diklofenako pardavimai vaistinéms ir asmens sveikatos priezifiros jstaigoms
(ASP]) 2017-2021 metais

3.1.2. Azimitrocino, klarimitrocino, erimitrocino vartojimo tendencijos

Remiantis naujausiais ESAC-Net surinktais duomenimis apie sisteminga
antibakteriniy medziagy vartojima, 2018-2020 metais pirmaujanti Salis pagal vaisty
suvartojimg buvo Graikija, kurioje vidutinis§kai buvo suvartojama 29 DDD/1000
gyventojy per dieng. Paskuting vietg uzémé Olandija su vidutine verte 9,2, 0 Lietuvoje
vidutinis suvartojimas atitinkamai sieke 15,5 DDD/1000 gyventojy per dieng (zr. 3.4

pav.).
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DDD 1000 gyventoju per diena

EU valstybe

3.4 pav. Sisteminiam vartojimui skirty antibakteriniy medziagy (ATC JO1 grupé) suvartojimo rodiklis bendruomenés ir ligoniniy sektoriuje
Europoje 2018-2020 ataskaitiniais metais
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Bendrai apzvelgiant antibiotiky suvartojimo tendencijas Europos Sgjungos
Salyse matomas tolygus ar Siek tiek didesnis jy suvartojimas 2019 metais, palyginti su
2018-aisiais, ir labai aiskus mazéjimas visose Salyse, i§skyrus Bulgarija, mazéjimas
2020 metais, o tai turi keletg paaiskinimy.

Antibiotiky suvartojimas buvo viena i§ sri¢iy, dél kurios buvo keliamas
akivaizdus susirtipinimas dél neigiamy COVID-19 pandemijos padariniy. Pagrindiné
susiriipinimo prieZastis buvo prognozuojamas daznesnis ir netinkamas antimikrobiniy
medziagy vartojimas, kas galéjo stipriai prisidéti prie antibiotiky atsparumo augimo
vélesnése stadijose [107,108]. Nors ir buvo tokiy didesnio antibiotiky poreikio
pozymiy, taciau jy suvartojimo padétis ES Salyse, atrodo, buvo kur kas palankesné,
nei tikétasi. Kaip jau buvo minéta, 2020 m. suvartojimo tendencija smarkiai sumazéjo
bendrai visy sisteminiam vartojimui skirty antibakteriniy medziagy grupéje. Taciau
svarbu paminéti, kad nors ir bendra tendencija yra mazéjanti, is tiesy vieny antibiotiky
suvartojimas smarkiai maz¢jo, o kity augo. Pirmaisiais pandemijos ménesiais buvo
manoma, kad kai kurios antimikrobinés medziagos turés galimg teigiama poveikj
kovojant su COVID-19 infekcija, nors ir neturint pakankamai tam jrodymy. Vienas i$
tokiy antibiotiky buvo azitromicinas, kuris, kaip manoma, turéjo biiti veiksmingas
kartu su hidroksichlorokvinu [109]. Nors dideliy vartojimo poky¢iy ES lygiu nebuvo,
makrolidy grupés antibiotiky, kuriai priklauso azitromicinas, vartojimas 2019-2020
metais labai iSaugo ligoniniy sektoriuje [109].

Remiantis VVKT 2017-2021 mety duomenimis, Lietuvoje pastebimas
reik§mingas antibiotiky vartojimo mazéjimas (3.5 pav.). 2017-2018 metais
antibiotiky vartojimas buvo stabilus, taciau 2019 metais sumazéjo 19,3 %, o vélesniais
metais toliau mazéjo atitinkamai 10,2 ir 5,1 %.
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3.5 pav. Sisteminiam vartojimui skirty antibakteriniy vaisty (ATC JO1 grupé) vartojimo
rodiklis bendruomenés ir ligoniniy sektoriuje Lietuvoje 2017-2021 ataskaitiniais metais

VVKT surinktais duomenimis, bendras tiksliniy antibiotiky suvartojimas
Lietuvoje 2017-2021 metais atskleidzia kiek kitokia tendencija. Jvertinus tik trijy
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tiksliniy antibiotiky suvartojima, kritimas matomas tik 2020 metais — 20 %, o
didziausias vartojimo pikas — 2019 metais (3.6 pav.). Remiantis statistika, makrolidai,
kaip tiriamyjy medziagy grupé, pagal antibiotiky suvartojimag Lietuvoje uzima 13 %
[12]. Vertinant vien tik tiriamasias medziagas, klaritromicino vartojimas iSsiskyre i$
kity antibiotiky vartojimo (3.6 pav.).
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3.6 pav. Tiriamyjy makrolidy grupés antibiotiky vartojimo lygis Lietuvoje ataskaitiniais
2017-2021 metais

3.6 pav. pavaizduotas antibiotiky suvartojimas, perskaiciuotas i§ parduoty vaisty
kiekio pakuotése j masés vienetus (skai¢iavimo metodika pateikta 2.2 skyrelyje).

Antibiotiky suvartojimas Lietuvoje labai panaSus j Europos Saliy vidurkj. Tai
leidzia daryti prielaidg, kad Salyje vis dar pastebimas ypa¢ didelis antibiotiky
vartojimas, o kartu ir jy Salinimas.

Lietuva yra viena i$ Baltijos valstybiy, prisidedanciy prie Baltijos jiiros tarSos.
Cia j jira per metus vidutinigkai patenka 1800 tony vaistiniy preparaty [110,111]. Sis
faktas paskatino pradéti Lietuvos Baltijos jiiros regione vartojamy vaistiniy medziagy
— eritromicino, klaritromicino ir azitromicino — $altiniy, iSmetimo ir su tuo susijusio
pavojaus aplinkai tyrima.

Toliau 3.7, 3.8 ir 3.9 pav. yra pateikiamos susistemintos eritromicino,
azitromicino bei klaritromicino suvartojimo tendencijos 2017-2021 metais. Nors
bendra antibiotiky suvartojimo tendencija buvo maZzéjanti, taciau nagrinéjant
kiekvieng antibiotikg atskirai matomi skirtingi rezultatai. Eritromicino suvartojimo
tendencija mazgjo tendenciskai. Nuo 2017 iki 2021 mety sumazéjo 65 procentais. O
azitromicino suvartojimas 2020 metais augo 14 %, kas, tikétina, yra sietina su COVID
pandemija, 2021 metais vél krito 16 % Klaritromicino suvartojimas, atvirkséiai —
auges iki 2019 ir einamais metais, 2020 metais krito 25 % ir toliau 2021 metais mazéjo
7%.
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3.2. Farmaciniy medziagy srauty analizés Lietuvos kontekste
3.2.1. Diklofenako srauty analizé Lietuvoje. 2013 mety duomenys
Sistemos apibrézimas

Atlikta literatiiros analizé parodé, kad diklofenako suvartojimo pokytis nuo
2013 iki 2021 mety buvo nedidelis. Diklofenakas panasia tendencija iSlicka
populiarus tarp raumeny ir skeleto sistema veikianciy vaisty, todél toliau tyrime
zmonéms skirto DCF srautai Lietuvoje jvertinti naudojantis 2013 mety VVKT
suvartoty vaisty duomeny baze. Taip pat svarbu pazyméti, kad esminiy pokyciy
Lietuvos nuoteky valyklose, galin¢iy gerinti jy valyma nuo mikrotersaly, iki Siy dieny
nejvyko, MSA analizé, atlikta naudojantis 2014 mety statistine ir moksline medziaga,
yra aktuali ir Siandien.

Svarbu tai, kad, sudarant medziagy srauty balansa, dalies aspekty nebuvo
jmanoma nustatyti dél vieSai sunkiai prieinamos informacijos, todél tokios
dedamosios sistemoje buvo jvertintos remiantis jau atlikty uzsienio mokslininky
tyrimy rezultatais. Analitiniams skai¢iavimams padaryta prielaida, kad visi jsigyti
vaistai buvo suvartoti peroraliniu biidu. Pagrindiniai procesai, vertinami sistemoje,
yra medziagy suvartojimas ir $alinimas, metabolizmas, kaupimas ir sklaida aplinkoje.
Atlikus literatiiros analize buvo aiSku, kad MSA sistema, norint padaryti paprastesne
ir aikesne, galima skaldyti j smulkesnes tyrimo grupes. Aplinkos apsaugos agentiiros
(AAA) teikia statistinius duomenis bei ataskaitas, kurios yra pagrindin¢ Sio MSA
tyrimo pagrindo dalis. Analizuojant ir sisteminant AAA pateikiamus duomenis MSA
sistemos elementai buvo suskirstyti j tris tarpusavyje susijusias tyrimo grupes:
vartojimo, Salinimo bei paplitimo aplinkoje, aptariamas ir diskutuojamas toliau
pateiktu budu.

Funkcinis vienetas — tiriamosios medziagos kiekis, suvartotas per metus
(kg/m.). 2013 m. suvartoto diklofenako kiekis buvo 2368,2 kg.

Duomeny analizés rezultatai

a) Vartojimas

e  Namy ikiai. Tai farmaciniy medziagy suvartojimas namuose, pensionuose,
kaléjimuose ir kitose vieSosiose (ne sveikatos prieziiiros) jstaigose, kuriose
gali susidaryti tiriamyjy medziagy atliekos ir nuotékis. Remiantis atlikta
literatliros analize, 17,7 % visy parduoty vaisty nepavartoti iSmetami su
atlieckomis ar nuleidziami j kanalizacijos tinklus [112]. Lietuvoje iki 89 %
miesty, priemiesciy ir miesteliy gyventojy vaistus su pasibaigusiu galiojimu
iSmeta kartu su buitinémis atliekomis, kita dalis juos atiduoda j vaisting [113].
Balanse, remiantis anks¢iau atliktais tyrimais, jvertinta, kad 17 % visy
nesuvartoty vaisty su DCF yra iSpilami tiesiai j kanalizacijg, 72 % iSmetama
su komunalinémis atlieckomis, 11 % atiduodami j vaisting. Kiti vaistai yra
100 % suvartojami zmogaus, i$ jy, pagal Plant [25], 65 % ekskrecijos biidu
pasSalinami su nuotekomis.

e Ligoninés ir kitos sveikatos prieziiiros jstaigos. Sis $altinis teoriskai apima
ligonines, sanatorijas ir poilsio namus, slaugos namus bei kitas vieSasias ir
privacias sveikatos prieziliros jstaigas. Lietuvos statistikos departamento
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duomenimis, 2012 m. lovy skai¢ius Lietuvos ligoninése, jskaitant slaugos
lovas, buvo 27079, pagal vandens suvartojimo normas (RSN 26-90) vandens
suvartojimas tokiose jstaigose 1 lovai yra 240 1/d. (0,24 m%d.), todél
apytiksliai i§ sveikatos jstaigy Lietuvoje per metus susidar¢ apie 2372,1 tukst.
m®/m. Statistiskai tikio ir buities reikméms 2012 m. suvartota 892574 tikst.
m3/m. Santykinai nuotekos i$ ligoniniy sudaro 2,6 %. Chévre [81] tyré DCF
srautus Sveicarijos mieste Lozanoje, mokslininko tyrimuose DCF dalis i§
ligoniniy sudaré 9,1% viso farmaciniy medziagy srauto j nuoteky surinkimo
tinklus. Naudojant §j tyrimg kaip palyginamajj (nors ir tirta buvo tankiai
apgyvendinta vietove), Lietuvoje ikio reikméms sunaudotas vanduo
vertinamas kaip darantis nuokrypj, norint jvertinti tik buitines nuotekas, todél
daroma prielaida, kad nuotekos i$ ligoniniy sudaro apie 8 %, ir visos §ios
nuotekos nuoteky surinkimo tinklais yra transportuojamos j nuoteky valymo
jrenginius (NVI]). Taip pat kad 17,7 % visy | sveikatos prieziliros jstaigas
patekusiy vaisty buvo nepavartoti ir sutvarkomi kaip pavojingos atliekos.
Farmaciniy medziagy gamybos jrenginiai. Atlikus literatiiros analize ir po
interviu su Valstybinés vaisty kontrolés tarnybos specialistais buvo nustatyta,
kad Lietuvoje DCF fiziné gamyba néra vykdoma, tac¢iau medziaga gali buti
naudojama tyrimams laboratorijose. Masés balansui jvertinti daroma
prielaida, kad kiekis, susidares laboratorijose, yra apie 0,1 % visy suvartoty
vaisty kilogramais per metus, taip pat kad 10% $iy medziagy bus sutvarkytos
kaip pavojingos atliekos, o kitos pateks j nuoteky surinkimo tinklus.

b) Salinimas
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Nuoteky surinkimo tinklai. Kaip atskleidé literatiiros analizé dél duomeny
stokos savivaldybése apie gyventojy naudojimasi nuoteky tvarkymu, tik 79 %
gyventojy yra deklarave nuoteky tvarkymo pobudj. 2010 metais nuoteky
tvarkymo paslaugos buvo prieinamos 65,05 % (Cia jtraukiamas gyventojy,
nuotekas isleidzian¢iy j nuotakynus, turin¢iy individualius NV], sudariusiy
sutartis dél iSgriebimo duobiy, turinéiy septikus, procentas). Nuotekos
iSleidziamos j nuotakynus, tais metais sudaré 62 %. | nuoteky surinkimo
tinklus, be i§ namy tikiy atitekanéiy nuoteky, patenka ir nuotekos i§ ligoniniy
ir laboratorijy. Daryta prielaida, kad nuotékis j pavirSinius vandenis dél
netvarkingy ar pazeisty nuoteky surinkimo sistemy i§ nuoteky surinkimy
tinkly sudarys 1 %, o sunkimasis j dirvozemj taip pat 1 %.

Nevalytos nuotekos. Pagal atliktg analize nustatyta, kad apie 34,95 % nuoteky
srauto i§ namy Ukiy patenka | gamting aplinka nevalytos, t. Y. tiesiogiai
iSleidziamos j pavirSinius vandenis arba yra surenkamos i§grébimo duobése.
Remiantis atlikta literattiros analize daroma prielaida, kad srautas skirsis j dvi
dalis — j dirvoZemj ir pavirSinius vandenis, atitinkamai 39 % ir 61 %.
Nuoteky valymo jrenginiai. Pagrindinj srautg sudaro nuotekos, atitekéjusios
i§ nuoteky surinkimo tinkly (62%). Kadangi Lietuvoje didzioji dalis NV]
veikia naudodamos tradicing aktyviojo dumblo technologijg, pagal atlikta
literatliros analiz¢, NV] iSvalymo efektyvumas nuo DCF skai¢iavimams
priimtas 26,4 %.



ISgriebimo duobés, septikai ir individualiis NV]. 1,78 % Lietuvos gyventojy
naudoja nuoteky iSgrébimo duobes. Pagal LR aplinkos ministerijai pateikta
ataskaita, nuotekos surenkamos iSgrébimo duobése, pagal sutart]
iSpumpuojamos asenizacijos paslaugas teikianc¢iy darbuotojy ir toliau
transportuojamos | sutartyje nurodytus NVI. Daroma prielaida, kad dél
sunkimosi 70 % farmaciniy medziagy pateks j dirvozemj, kita dalis bus
iSvezama | NVI].

Deginimas. Visi nesuvartoti vaistai, surinkti vaistinése, pavojingy atlieky
tvarkytojy yra surenkami ir transportuojami deginti. Masés srauty schemoje
atsispindés $iy atlieky srautai i§ namy tkiy (55,7 %), ligoniniy (44,0 %) ir
laboratorijy (0,3 %). Deginimo metu susidariusiose toksiSkose emisijose ir
pelenuose DCF neturéty likti dél suirimo. Atliekos po deginimo toliau
transportuojamos j sgvartynus, kur yra uzkasamos.

Sgvartynas. Lietuvoje dél pageréjusiy sgvartyny eksploataciniy salygy
farmaciniy medziagy j dirvozemj pateks maziau, bet didesné jy dalis bus
nuplaunama j pavirSinius vandenis. Masés srauty diagramai priimama, kad
dél pazeisty sgvartyny drenazy j dirvozemj prasisunks 15 % (visy | sgvartyna
patekusiy tiriamyjy medziagy), kita dalis pateks j pavir§inius vandenis.

c) Paplitimas

Oras. DCF néra laki medziaga, todél manoma, kad deginimo metu medziaga
suyra, o emisijose j org patenka degimo metu susidare skilimo produktai.
Dumblas. Didziausia dalis dumblo yra kaupiama dumblo surinkimo
aikstelése, tai sudaré 57,4 % viso sugeneruoto dumblo 2011 metais. Masés
srauty analizei pagal pries tai atliktus tyrimus Lietuvoje priimta, kad 57,4 %
dumblo yra sankaupa, 0,9 % dumblo Salinama sgvartynuose, 20,1 %
panaudojama zemés tkyje tresiant. 21,6 % neaptartas dumblas yra tvarkomas
kitais budais. Masés srauty analizéje daroma prielaida, kad visa farmaciné
medziaga, iSlikusi dumble, pateks j dirvozem;.

Pavirsiniai vandenys. Kaip pries tai buvo analizuota, j pavirSinius vandenis
farmacinés medziagos paklius kartu su nevalytomis nuotekomis dél iSplovimo
kartu su nuotekomis i§ nuoteky surinkimo tinkly; $alinimo sgvartynuose.
Dirvozemis. | dirvozemj farmacinés medziagos paklius kartu su nevalytomis
nuotekomis (39 %), prasisunks per nesandarius nuoteky valymo tinklus
(1 %), i$ septiky (100 %), i$ iSgrébimo duobiy (70 %), Salinant farmacines
medZiagas sgvartynuose (15 %).

PozZeminiai vandenys. Tyrimui priimta, kad visos farmacinés medziagos,
patekusios | pavirSinius vandenis, migruos, o paveiktos ir absorbuotos
akvakultiry bei nuosédy pateks | poZeminius vandenis. MedZiagos,
patekusios | dirvozem;] filtracijos biidu, pateks j aeracing zong, o toliau ir |
pozeminius vandenis.

Diklofenako medziagy srauty analizés rezultatai

Apie 92% DCF patenka | namy tkius, kur formuojasi pagrindiné tarSa

farmacine medZiaga j aplinkg. 3.10 pav. pateikiamas MSA tyrimy metu nustatytas
diklofenako pasiskirstymas procentais Lietuvoje.
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3.10 pav. Diklofenako i§ namy tikiy pasiskirstymas, %



2013 mety diklofenako medZiagos pasiskirstymas Lietuvoje

DCF ir vaisty su
DCF importas

d

N
[kg/m.]

mm Nuotckose [kg/m.]

Farmacinés medziagos: 2,37 kg/m. Farmacinés medriagos: 2176,55 kg/m. Farmacinés medZisgos: 189,27 kg/m.

&= Filtrate/ sunkoje [kg/m.]
= Oro tarsa [kg/m.]

== Nuoteky dumble [kg/m.]
:2‘:;;"‘\‘3;.“““.: e &3 Pozeminiuose vandenyse [kg/m.]
Naudojimas tyrimus Vartojimas namy SESZREM. arojimas ligoninése ir = Pavirfiniuose vandenyse [kg/m.]
atlickanciose ukiuose kt. sveikatos priezitiros &3 Valytose nuotekose [kg/m. |
laboratorijose istaigose == Apd cky dumble [kg/m.]
epanaudotos farmacinés medZiago™™a X

ekose: 2,13 kg/m. medZiagos: 42,38 kg/m.
Nuotekose: 429.8

: 33,50 kg/m.
2 37,51 kg/m.
. e 101,25 ky/m.
Skyla | degimo produktus:
Nevalomos Koplomea Bgrebifng surinki LGR .
uobése, valymas
nuotekos 2cpil ir
individualivose NV] Nepanaudotos farmacines iagos: 277,38 kg/m. S
Nuotckose: 10,63 kg/m. 848,36 kg/m.
<4
- 262,19 kg/m.
Oras

Salinimas atlicky
sgvartyne

Valymas
nuoteky
valymo

irenginiuose

Filtrate/ sunkojg

Filtrate/ sunkghe: 26,88 kg/i

I dirvoZzemj | poZeminius 1 pavirSinius
— vandenis vandenis

Pozeminiuose vandenyse: 245,09 kg/m.

PavirSiniuose vandenyse: S08.36 kg/m.

3.11 pav. Diklofenako srautai Lietuvoje. Balansiné srauty schema, 2013 metai

£33 Farmacinés medZiagos [kg/m.]
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Pagal rezultatus, pateikiamus MSA schemoje (zr. 3.11 pav.), galima matyti, kad
net 18 % nesuvartoty vaisty patenka tiesiai j sgvartynus, dalis iSpilama j kanalizacija
ir tik nedidélé dalis (3 %) yra sudeginama. Imantis prevenciniy priemoniy, tokiy kaip
visuomenés aplinkosauginio sgmoningumo didinimas, $iy susidaranciy atlieky (Siuo
metu 385,25 kg/m diklofenako) srautus galima biity sumazinti.

I nuotekas patenka 56,3 % viso parduoto diklofenako. Nevalytose nuotekose
Siandien lieka net 28 % tiriamy terSaly. Taip yra dél to, kad namy tikiai néra prijungti
prie bendry nuoteky surinkimo ir Salinimo sistemy. Visgi didziausia dalis (51 %)
farmaciniy medziagy patenka j aplinkg, t.y. | pavirSinius vandenis, per nuoteky
valymo jrenginius. Taikant Svaresnés gamybos principus, jrenginiy iSvalymo
efektyvumag nuo farmaciniy medziagy galima biity padidinti, taip sumazinant
nepageidaujamy farmaciniy medziagy liku¢iy nuotékius j aplinka.

Kaip parodé apibendrinta balansiné srauty diagrama, nors ir DCF srautas i$
ligoniniy buvo apie 12 karty mazesnis, ta¢iau nuotekos i§ sveikatos priezitiros jstaigy
yra kur kas labiau koncentruotos tiek farmacinémis medziagomis, tiek virusais ar
bakterijomis, todél Sis Saltinis turéty buti taip pat laikomas reik§mingu, ypac kai
nuoteky valymo jrenginiai yra geografiskai ir reljefiskai nepatogiai toli nuo ligoniniy
ir kity sveikatos priezitiros jstaigy.

DCF srauty analizé leido nustatyti, kad namy tkiai yra pagrindinis tarSos
Saltinis, o nuoteky valymo jrenginiai yra pagrindinis objektas, per kurj didziausia dalis
farmaciniy terSaly patenka j aplinka.

3.2.2. Makrolidy grupés antibiotiky srauty analizé Lietuvoje. 2021 mety
duomenys

Sistemos apibréZimas

Tiriamyjy medziagy — azitromicino (AZI), klaritromicino (CLA) ir eritromicino
(ERY) — srautai pagrjsti VVKT 2021 mety Lietuvos teritorijoje parduoty vaisty
duomenimis. Analizéje nagrinéjami procesai, vaistiniy medziagy ligoninése ir namy
tikiuose $altiniai, priezastys, kodél terSalai patenka | gamtine aplinkg. Tyrimo sritis,
kaip ir diklofenako tyrimo atveju, apémé tris pagrindinius blokus: vaistiniy medziagy
vartojimg, vaistiniy medziagy Salinima, vaistiniy medziagy pasiskirstyma aplinkoje.
Bendras metinis trijy bandomyjy medziagy suvartojimas (kg/m.) yra tiriamasis
funkcinis vienetas. Pagrindiniai MSA jvesties duomenys pateikti 3.2 lentelgje.

3.2 lentelé. Lietuvoje 2021 m. parduoty makrolidy grupés antibiotiky kiekis

Tiksliné medziaga Metai Earduom vaisto _ kiekis, Dalis, %
g/m.
Eritromicinas 8,3 1,2%
Azitromcinas 2021 124,5 17,7%
Klaritromicinas 571,0 81,1%
IS viso 703,8
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Duomeny analizés rezultatai

a)

Vartojimas

Sveikatos jstaigy sektorius ir ligoninés. VVKT duomenimis, tiesiogiai
sveikatos priezitiros jstaigy sektoriui parduota 26,74 kg (t. y. 3,8 % visy
suvartoty) makrolidy grupés antibiotiky. Naujausiais Salies duomenimis,
ligoninése liecka nepavartota tik nedidelé dalis vaisty [114]. Daryta prielaida,
kad tik 5 % vaisty pateko | pavojingy atlieky tvarkymo jrenginius dél
pasibaigusio galiojimo termino ar netinkamo vaisty laikymo, o likusius 95 %
suvartojo pacientai. 33 % visy tiksliniy makrolidy grupés antibiotiky,
patenkanciy j sveikatos jstaigy sektoriy, aktyvia forma i$siskyré su iSmatomis
ir $lapimu ir pateko j nuoteky surinkimo tinklus (ekskrecijos rodiklius zr. 2.2.
skyriuje) [115].

Namy itkiai. Visos jstaigos, kurios néra tiesiogiai susijusios su gydymo veikla,
buvo priskirtos namy tkiy Saltiniui. Nagrinéjamy vaistiniy medziagy tarsa
gali atsirasti tokiose vietose, kaip seneliy globos namai, pensionai ar
kaléjimai. Tyrime buvo daroma prielaida, kad nesuvartoty vaisty dalis sudaro
apie 8 % [116]. Manoma, kad likusieji 92 % buvo suvartoti ir i$siskyré su
Slapimu ir iSmatomis. Namy tikiy apkrovy matrica zr. 3.12 paveiksle. Matrica
apibrézia tik valstybiniy jstaigy ir namy tkiy iSvesties duomenis. Didzioji
dalis matricoje pateikty duomeny buvo priimti remiantis Latozienés (2017)
atliktu tyrimu [114].
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Vaistai su pasibaigusiu

galiojimu

Suvartoti Zmoniy

(su galiojanéia data)
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Farmaciniy mediiagy atlieky tvarkymo tipas

Individualus Zmoniy
nuoteky dalis,
tvarkymas, nefinanti
Miesto kaupiant jas Nevalyty nuoteky | kaip toliau
nuoteky nuoteky isleidimas i tvarkyti
Namy ukiai ir valymo duobése ir pavirsinius pasenusius
viefos jstaigos |Deginimas Savartynai irenginiai septikuose vandenis vaistus Komentarai
8% -[118] Pagal Latozienés atlikta tyrima (2017) pasibaigusio
19.1% - sudeginti galiojimo vaistus toliau vartojo 6.2 proc. Zmoniy.
namuose 26 1% - 15.4% - iSmesta j nuoteky surinkimo tinklus Todg! $iai daliai buvo taip pat taikytas ekskrecijos
i&mesta koeficientas. Ekskrecijos vertés kiekvienai tirtai
11.6% - sugraZinti atlieky farmacinei medZiagai, aptartos 2.1 skyrelyje.
i vaistines konteinerius 6.2% - vartota toliau @ Nuoroda j apklausos tyrima - [114].
Buvo priimta, kad apklaustieji, nurode neZinantys
75% - iSmesta j ka toliau daryti su nepanandotais vaistais, arba juos
atliekn — salindavo kartu su komunalinémis atliekotnis arba
Netaikoma | konteinerius 25% - imesta | nuoteky surinkimo tinklus nuleisdavo j nuotelny surinkimo tinklus.

$iai #aliai taip pat buvo taikomas ekskrecijos

92% Netaikoma Netaikoma 100.0% koeficientas. Jy dydZiai aptarti 2.1 skyrelyje.
Farmaciniy medZziagy apkrovos dalis tarp nuoteky
buvo jvertinta visuose aukicéian apradyvtuose
etapuose. Nuotelu tvarkymo dalis Lietuvoje buvo

76.5% 21.0% 2.5% priimta remiantis Valstybés audito ataskaita [117].

3.12 pav. Vaisty vartojimo matrica valstybiniy jstaigy ir namy tikiy i$leidimo duomenims jvertinti




Vaistiniy medziagy gamyba. Tyrimo metu nustatyta, kad tikslinés medZziagos
Lietuvoje néra gaminamos, o laboratorijose naudojamos tik moksliniams
tikslams arba atitiké¢iai kokybés reikalavimams patikrinti. Todél MSA
schemoje $i sritis vadinasi Laboratorijos ir tyrimy centrai. Nors susidaranciy
tik laboratorijy nuoteky dalis Siuo konkreciu atveju Lietuvoje gali biiti
nereik§minga ar nesvarbi liku¢iams vertinti, ji vis tiek yra tarSos vaistinémis
medziagomis $altinis, kuris gali biiti itin svarbus makrolidy grupés antibiotiky
gamybos jrenginius turinéioje $alyje. Siuo atveju buvo daroma prielaida, kad
tik 0,01 % visy suvartoty antibiotiky buvo suvartota siame MSA bloke, t. .
vaisty gamyboje. Tokiuose Saltiniuose susidaro apie 10 % pavojingy nuoteky,
kurios bus tvarkomos kaip pavojingos, o likusi dalis bus pasalinta j bendra
kanalizacijos sistemg [43].

b) Salinimas

Nuoteky valymo jrenginiai. Vertinant vaisty likuciy iSleidimg su nuotekomis
] pavirSinius vandenis per nuoteky valymo jrenginius (NVI]), buvo priimtas
78,6 % nuoteky valymo efektyvumas vertinant AZI medziaga, 53,3 % ERY
ir 54 % CLA. Vidutinés normos buvo apskai¢iuotos remiantis tiksliniy
antibiotiky moksliniais tyrimais, atliktais jvairiose pasaulio Salyse, NVI,
naudojanciuose biologinj nuoteky valyma [118,119,120,121,122]. Tiksliniy
makrolidy grupés antibiotiky dalis, kuri buvo pasalinta i§ nuoteky, atsidareé
dumble. 2014-2019 metais Aplinkos apsaugos departamentas atliko 3 028
patikrinimus  jrenginiuose, centralizuotai tvarkanciuose komunalines
nuotekas, ir nustaté 8 % komunaliniy nuoteky tvarkymo pazeidimy. 70 %
tokiy pazeidimy — j pavirSinius vandenis buvo isleistos nevisiskai iSvalytos
nuotekos, 16 % — nevalytos, 0 14 % patikrinimy buvo nustatyti kiti tvarkymo
pazeidimai — uzsikimsusios nuoteky surinkimo sistemos, netinkamas jrangos
montavimas ar eksploatavimas ir kt. Remiantis parengta ataskaita, tai sudaré
1 % visy apklaustyjy [117]. Taigi, daroma prielaida, kad dél nuoteky
surinkimo sistemy, kurios néra iki galo suremontuotos ar tinkamos
eksploatuoti, 1§ nuoteky surinkimo tinkly j pavirSinius vandenis patenka 1 %
nuoteky. Tai apibrézia tik nuoteky dalj, patekusia j dirva.

Nepakankamai isvalytos ir nevalytos nuotekos. Pagal metines nacionalines
nuoteky tvarkymo ir valymo ataskaitas, | aplinkg kasmet iSleidziama 24,2 %
centralizuotai nevalyty ir nepakankamai iSvalyty komunaliniy nuoteky.
Kadangi néra apibréZziamas nepakankamai iSvalyty nuoteky bent jau
apytikslis i§valymo laipsnis, todél MSA buvo daroma prielaida, kad 24,2 %
nuoteky i§ NV] néra i$valoma. Sis blokas apima tik jvestis i§ NV]. Daryta
prielaida, kad, netinkamai eksploatuojant nuoteky surinkimo tinklus,
prarandama 15 % nuotékio j gruntg, o lik¢ 85 % patenka | pavir§inius
vandenis.

Individualus nuoteky valymas. 21 % Lietuvos gyventojy nuotekas,
susidariusias namy tkio veikloje, tvarko individualiai [117]. Nuotekas
gyventojai valo keliais biidais: iSleidZia nuotekas j rezervuarus ir ten jas
kaupia, surenka nuotekas i septikus ir juos periodiskai gabena j artimiausius
nuoteky valymo jrenginius ar nudrenuoja tiesiog i dirbamus laukus arba
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naudoja individualius valymo jrenginius, daZniausiai mazos galios
biologinius nuoteky valymo jrenginius [117]. Lietuvos vandentiekio ir
nuoteky valymo analizé parodé, kad dazniausiai rezervuarai ir septikai yra
netinkami naudoti, nes yra seni, nesandariis, netinkamai eksploatuojami.
Daugeliu atvejy konstrukcijos néra sandarios, atviru dugnu, o tai sudaro
puikias salygas terSalams patekti j dirvozemj ir gruntinius vandenis. Daryta
prielaida, kad nuoteky i$leidimas i$ individualaus valymo skirstomas j 60 %
tersaly nuoték]j j gruntg i§ septiky ir nuoteky duobiy, 30 % j NVI i$ septiky ir
10 % j pavirSinius vandenis i§ mazos galios individualiy valymo jrenginiy.
Deginimas. Visi nesuvartoti vaistai, surinkti i§ gyventojy vaistinése, taip pat
i§ sveikatos jistaigy ar laboratorijy, perduodami pavojingy atlieky
tvarkytojams ir iSsiunc¢iami deginti. ISanalizuota literatiira atskleidé, kad
antibiotiky liku¢iy koncentracijos ore neislieka [123], todél daroma prielaida,
kad aktyviis antibiotikai visiSkai suyra deginant.

Sqvartynai. Savartynai vis dar kelia pavojy, nes besikaupianti sgvartyny
sunka, arba kitaip filtratas, gali uztersti pozeminius ir pavirSinius vandenis,
net jei jie dazniausiai nukreipiami j komunalinius NVI [124,123,125].
Perzitiréjus regioniniy atlieky tvarkymo centry (RATC) pateikta informacija
paaiskéjo, kad vienuolikoje §iuo metu eksploatuojamy sgvartyny yra jrengtos
filtrato surinkimo sistemos. Devyni i§ jy surenka nuotekas j rezervuarus ir
grazina jas valyti miesto nuoteky valymo jrenginiuose, du i§ jy nuotekas valo
biologiniuose nuoteky valymo jrenginiuose, naudodami atvirkstinio osmoso
metoda vietoje, vienas apvalo nuotekas rezervuare, i§ dalies naudodamas
atvirkstinio osmoso sistema, ir i§ dalies grazina j centrinius nuoteky valymo
tinklus (t.y. apie 60 % konkreciai Siam sgvartynui). Remiantis regioniniu
mastu susidariusiy komunaliniy atlieky dalimi, 77 % iSleidziama atgal |
miesto NV, 0 23 % i$valoma vietoje ir iSleidziama | pavir§inius vandenis.
Nustatytas antibiotiky $alinimo rodiklis biologinio ir atvirkstinio osmoso
nuoteky valymo jrenginiuose, naudojamuose sgvartynuose, buvo atitinkamai
37 % ir 79 % [126]. Be to, Siuose dviejuose srautuose reikia atsizvelgti |
nuotékj i poZeminius vandenis. Visame pasaulyje mokslininky atlikti tyrimai
sgvartyny zonoje rodo, jog dirvoZzemyje ir poZeminiuose vandenyse yra
aptinkama antibiotiky liku¢iy [127,128,129]. Nors Lietuvoje tokie tyrimai dar
nebuvo atlikti, remiantis RATC teikiamomis metinémis pozeminio vandens
stebésenos sgvartyny aikstelése ataskaitomis, sistemingai nustatoma, kad
chlorido, amonio ir kiti kontroliuojami parametrai (jie skiriasi regionuose)
virsija ribines koncentracijos vertes, nurodytas Pavir§iniy nuoteky tvarkymo
reglamente. Ataskaitose teigiama, kad didesnés vertés nekelia galimo
pavojaus aplinkai ir turi biti stebimos, taciau tai taip pat rodo galima tarSos
kelig j aplinkg. Daroma prielaida, kad j dirva patenka atitinkamai 5 %
antibiotiky likuciy.

Dumblas. Nuoteky dumblas yra Salutinis nuoteky valymo produktas. Lietuvos
aplinkos apsaugos agentiiros 2020 mety iSvalyty nuoteky kiekiy suvestinés
duomenimis, 38 % miesto nuoteky valymo dumblo buvo perdirbta (14,6 %
panaudota biodujoms iSgauti), 31,6 % buvo sudeginta, 26,8 % panaudota



zemgje ir 3,6 % nuoteky dumblo buvo pasalinta kitais biidais. Apskritai
daroma prielaida, kad atitinkamai 68,4 % tiksliniy medziagy patenka i
dirvozemj, o likusieji 31,6 % — j deginima.
c) Paplitimas aplinkoje
e Dirvozemis ir pavirsiniai vandenys. Vaisty likuciai, pateke j akvakultiras su
nuosédomis, filtravimo biuidu pateks j dirva, o dél vandens cirkuliacijos
ilgainiui per geriamajj vandenj pateks j mitybos granding [130,131,132].
Aktyviy medziagy srautai tarp vandens telkiniy Siame MSA nebuvo tiriami.
Priimama, kad isleidZziamos medziagos patenka j dirvozemj ir pavirSinius
vandenis. Buvo daroma prielaida, kad vaistai migruoja, nes po poveikio
akvakulttrai ir absorbcijos jie nuséda ir patenka j gruntinius vandenis.
Makrolidy grupés antibiotiky srauty analizés rezultaty apibendrinimas

39,6 % visy parduoty makrolidy grupés antibiotiky yra isleidziami |
individualius NV], komunalinius NV], sudeginami ir patenka j sgvartynus, likusi dalis
suardoma virSkinant. Daugiausia vaistiniy medziagy i$leidziama i§ namy tkiy (96,3
%). Makrolidy grupés antibiotiky srauty dalis po vartojimo etapo pasiskirsto taip:

e Tvarkoma individualiai (neefektyviai) — 17,3 %
Surenkama per centrinius nuoteky tinklus ir i§valoma NV] — 66,0 %
Sutvarkoma deginant — 6,4 %
Salinama sgvartynuose — 8,3 %
Patenka 1§ namy tkiy tiesiogiai j pavirSinius vandenis — 2,0 %
Pagrindiniai makrolidy grupés antibiotiky srautai | aplinka patenka per vandens
telkinius. Gamting aplinkg veikiantys iSmetimai pasiskirsto taip:
e Dirvozemis — 40,8 %
e PavirSiniai vandenys — 41,4 %
e Visiskai sudeginama ir manoma, kad po Sio degimo nelieka jokiy aktyviy
junginiy, — 16,7 %
e Susikaupia sgvartynuose valomame filtrato dumble — 1,1 % ir, galima manyti,
kad atsidurs dirvozemyje.

MSA analizés rezultatai apibrézti 3.12 pav. Atlikta medziagy srauty analizé
neakcentuoja gruntinio vandens ir oro uZzterStumo, tiksliniy medziagy iSlikimas
gamtinéje aplinkoje néra §io tyrimo objektas, todél terSaly srautai baigiasi dirvozemio
ir pavirSinio vandens sistemomis.

MSA rezultaty, gauty skirtingu laikotarpiu, aptarimas ir diskusija

Sudarytos sistemos farmaciniy medziagy balansams analizuoti 2013 ir 2021
metais nedaug, bet skiriasi. Kiekviena sistema buvo sudaryta pagal tiems metams
budingus bruozus, remiantis naujausia moksline literatiira bei vieSai prieinama
informacija i§ aplinkosauginius duomenis Lietuvos lygiu skelbianCiy valstybiniy
institucijy.

Pagal 2021 mety duomenis sudarytoje sistemoje atskirai nenagrinéjami nuoteky
surinkimo tinklai. Sis blokas priimtas kaip nereik$mingas, todél, kad nuotékius j
pavir$inius vandenis bei dirvoZemj galima nagrinéti tiesiogiai i$ centralizuoto nuoteky
valymo. Schemoje taip pat nedalyvauja srautai tarp pozeminiy vandeny bei
dirvozemio, kadangi Sioje sistemoje néra nagrin¢gjama farmaciniy medziagy
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degradacija ir iSbuvimas pavirSiniuose vandenyse ar dirvozemyje, priimta, kad vertinti
tiesioginj srauto pasiskirstyma tarp jy biity per daug netikslu. Pagrindinis skirtumas
tarp sistemy bty procentinis farmaciniy medziagy pasiskirstymas tarp nagrinéty
bloky. Taip yra dél daugelio priezasciy, tokiy kaip, pavyzdziui, pageréjusi situacija
dél nuoteky surinkimo ir tvarkymo, dél ko 2013 metais farmaciniy medziagy dalis su
nevalomomis nuotekomis (i§ namy tkiy) sudaré apie 35 %, 2021 m. tik 0,9 %. Toks
didelis pokytis taip pat gali reiksti, kad Siomis dienomis gyventojai atsakingiau zitiri j
galima daug detaliau iSanalizuoti su aplinkosauga susijusius duomenis, taip juos i$
dalies padarant dar patikimesnius. Kad pokytis vyksta tik j gera, parodo ir prie
centralizuoto nuoteky tinkly prijungty gyventojy skaic¢ius 2013 metais buves ~62%
Lietuvos gyventojy ir jau ~77% — 2021 m. 2013 m. DCF kiekis, patekes j privacias
nuoteky tvarkymo sistemas, sudaré 2 %, 2021 m. farmaciniy medziagy dalis,
sutvarkoma individualiuose jrenginiuose, septikuose ar grébimo duobése, jau iSaugo
iki 17,3 %. Pageréjusi situacija yra ir su nesuvartoty farmaciniy medziagy tvarkymu.
2013 metais j savartynus pakliuvusi vaisty dalis sudaré 11,8 %, 2021 metais — 3,3 %.
2013 metais nesuvartoty vaisty dalis, grazinama j vaistines, buvo 1,8 %, 2021 metais
paaugo iki 2,4 % (j $ig dalj pakliuvo ir nesuvartoti vaistai, sudeginti namy saglygomis).
Bendrai tokie mazi pasiskirstymai 2021 metais tiek Salinimo su komunalinémis
atliekomis, tiek deginimo atzvilgiu rodo, kad Zzmonés vaistus daugiau suvartoja
savalaikiskai, dél to mazesné jy dalis turi bati sutvarkoma kaip nesuvartoti vaistai.
Taigi farmaciniy medziagy srauty analiz¢, atlikta skirtingais laikotarpiais, parodé, kad
geréja duomeny, susijusiy su aplinkosauga, apskaita, jie tampa iSsamesni. Nedaug,
taCiau geréja ir visuomenés suvokimas dél farmaciniy atlieky, arba kitaip, nesuvartoty
vaisty tvarkymo, didesné jy dalis yra grazinama atgal ] vaistines.
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Makrolidy grupés antibiotiky (azitromicino, eritromicino, klaritromicino) pasklidimas aplinkoje
Pagrindinis funkcinis vienetas - kg/m.

DirvoZemis

Lietuvos atvejo 113.72 kg

analizé

-Azitromicinas
-klaritromicinas
Pavirsiniai
Benkvriaicss el e, vandenys
isky iS o s: 6 kg
703.76 kg 116.38 kg

Importuotas Kiekis:

[

Sankaupa nuoteky dumble: 3 kg

B Makrolidy grupés antibiotiky pardavimai HEl LQSis:‘,y rsion b ‘;’:lga“ilm" ir/ar nuleistos | WM Nuotékis j dirvozemi I8 Nuoteky dumblas tolimesniam tvarkymui
: analizacijos tinklus i .
Scickiria i€ > . B Nevalytos nuotekos Sunka grgZinama j valymg
B [Ssiskiria i§ Zmogaus organizmo W Kiti skilimo produktai : > i
B Valytos nuotckos E Nevalytas savartyno filtratas

B Grazinama j valymg 3 S B
e LYRITS B Sankaupa nuoteky dumble # Metobalizuojasi
3.13 pav. Makrolidy grupés antibiotiky (eritromicino, Klaritromicino ir azitromicino) srautai Lietuvoje 2021 metais

B Nepanaudotos medziagos
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3.3. Tiriamy farmaciniy medziagy, DCF, E1, E2 ir EE2, kiekiy nustatymas
Kauno ir Marijampolés miesty nuotekose 2013 metais

3.3.1.DCF, E1, E2 ir EE2 koncentracijoms nuotekose matuoti pasirinktos vietos

Nuoteky tyrimams buvo pasirinkti Kauno ir Marijampolés miestai. 2013 metais
Kaune gyveno 306 888 gyventojai (t. y. 10,3 % visy Salies gyventojy), tai antras pagal
dydj miestas Lietuvoje. Kauno miesto nuoteky valykla jsikiirusi kairiajame Nemuno
krante. Marijampoléje, 2013 mety duomenimis, gyvena 59 483 gyventojai, tai 7 pagal
dydj Lietuvos miestas. Marijampolés nuoteky valymo jrenginiai yra pastatyti
desiniajame SeSupés krante. Abu jrenginiai dirba naudodami kombinuota
mechaninio-biologinio nuoteky valymo technologija.

Tiek Sesupés upé, tiek Neris priklauso Nemuno basginui. Abi nuoteky valyklos
atitinka reikalavimus ir i$valo nuotekas efektyviau negu reikalaujama pagal LR
Nuoteky tvarkymo reglamenta. 2014 m. pirmame ketvirtyje iSvalymo efektyvumas
pagal BDS; (mg OJ/l) rodiklj Kauno NV] buvo 98,2 %, Marijampolés NV] 98,6%;
iSvalymo efektyvumas nuo bendro fosforo sieké 97,5% Kaune ir 97,6 %
Marijampoléje, nuo bendro azoto 43,2 % Kaune ir 78,6 % Marijampoléje, o nuo
skendin¢iy medziagy 97,2 % Kaune ir 96,3 % Marijampoléje.

1 perteklinio veikliojo
dumblo tankinima

(a) . 1 dumblo apdorojimo

| ==-==m= Al(S04)31kis anaerobinj plidytuvy

Grotos - /__D‘EM"“.“‘*L.J | CH:OH nkis ?
sméliagaude i

‘/ Pimminiai sésdintuvai | E %ﬁi ‘ Antriniai sésdintuval

. — 4 I 'l ] J I - | S
Iiekéjima I_ E Iitekejimas
L ~1 A f 9 -\_l_l_/
' | Lffffffi%ffj
Smeélis ir neSmenys
e L emesowbws
I-laipsnio asmofankas s
azat ir fosfore Salinimn
Smélio separatorts S\'mbuo technalogtja)
(smeélio praplovime jreng ) Llaipsnio 2erotankas i
s Taipznio anfrinis ("™ [-laipsnio anirinis
Dirminis musodintuvas msedinfnas musodinanas
——- @ e I R
= '\u)
Smeéliagaudé
I_ — —= Dumblo apdorjie | _ Duub namn]m:o
cechas

Pastaba. Nuoteky valymo technologinés schemos buvo paruostos pagal technologijos aprasus/procesy
fragmentus is oficialiy Kauno ir Marijampolés vandeny internetiniy puslapiy.
3.14 pav. a) Kauno miesto NV] technologiné schema; (b) Marijampolés miesto NV]
technologiné schema

3.3.2. Farmaciniy medziagy nuotekose tyrimo rezultatai

Istyrus atitekanciy nuoteky méginius, buvo nustatyta, kad j Kauno NV] atiteka
1590 ng/l koncentruotas DCF, o j Marijampolés NV] 1520 ng/l. Vidutinis i§valymo
efektyvumas nuo DCF Kauno NVT sieké 12,25 %. Marijampolés NV] isvalymo
efektyvumas nustatytas didesnis uz Kauno 2,5 karto (zr. 3.3 lent).
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3.3 lentelé. Diklofenako koncentracijos nuotekose nustatymo rezultatai

Kauno NVI Marijampolés NVI
Farmaciné | Jtekancios | IStekancios Kval Itekancios | IStekancios Kval
medZiaga nuotekos, | nuotekos, sva'ymo nuotekos, | nuotekos, svalymo
efektas, % efektas, %
ng/l ng/l ng/l ng/l
DCF 1590 g?g' 107-138 | 1520 1060 30,3

Tyrimo metu dél laboratorinés jrangos nepakankamai Zemos jautrumo ribos
(62,5-3,4 ng/l) nepavyko nustatyti hormoniniy medziagy E2 ir EE2 koncentracijy
jitekanciose ir iStekanciose nuotekose (Zr. 3.4 lent.), taciau, be analizuojamy medziagy,
nuotekose buvo nustatyta estrono (E1) koncentracija.

Kokybinio tyrimo metu buvo nustatytos iy medziagy zemiausios analiziy, kai
galima patikimai nustatyti koncentracijas, ribos (zr. 3.4 lent.). Ivertinus $iy medziagy
aptikimo ribas, matoma, kad iStekanciose nuotekose E2 ir EE2 koncentracijos biity
mazesnes nei 15,04 ng/l. Manoma, kad | jrenginius patekusi hormoniniy medziagy
dalis suyra jrenginiuose ir j pavirSinius vandenis patenka tik labai maZzomis
koncentracijomis. Nuotekose tiriant EE2 koncentracijg buvo nustatyta, kad 5,68 ng/I
yra maziausia riba, kai neaptikta EE2. E1 pavyko nustatyti ir tiek Kauno, tiek
Marijampolés NV] 8i medziaga yra sulaikoma iki 90 %.

3.4 lentelé. E1, E2 ir EE2 koncentracijy nuotekose nustatymo rezultatai

Kauno NVI] Itekanciose nuotekose, | IStekanciose nuotekose, | ISvalymo
ng/l ng/l efektyvumas,
HK1 HK2 HK1 HK2 %

El 60,54 72,62 <8 <7 <86,8-90,4

E2 Neaptikta Neaptikta Neaptikta Neaptikta -

EE2 Neaptikta Neaptikta Neaptikta Neaptikta -

El 9,40 7,10 8,02 7,16 Aptikimo

E2 62,50 18,72 8,48 8,04 ribos, ng/l

EE2 23,99 13,44 15,04 8,11

Marijampolés | Jtekanciose nuotekose, | IStekanciose nuotekose, ISvalymo

NVI ng/l ng/l efektyvumas,
HM1 HM2 HM1 HM2 %

El 22,07 39,99 <5 <4 <77,3-90,0

E2 Neaptikta Neaptikta Neaptikta Neaptikta -

EE2 Neaptikta Neaptikta Neaptikta Neaptikta -

El 5,96 13,60 4,68 3,38 Aptikimo

E2 51,85 16,00 12,76 6,42 ribos, ng/l

EE2 27,14 34,39 5,68 9,65

H — hormoniné medziaga, K — Kauno NV] paimtas méginys, M —Marijampolés NV] paimtas méginys.

DCF koncentracijos pavirSiniuose vandenyse, palyginti su aplinkos kokybés
standartais (VM-AKS 100 ng/l pagal Loos [100]), yra mazesnés nuo 19,2 Nemune iki
56 karto Sesupés upéje. Svarbu tai, kad &ia nejvertinama atitekan¢iy nuoteky tarsa,
taigi tarSos koncentracija pavirSiniuose vandenyse galéty biiti dar didesné.
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3.3.3.Farmaciniy medziagy liku¢iy nuotekose ir pavirSiniuose vandenyse
palyginimas su kitomis Salimis Sitas pakeistas, yra atskirai

2014 m. bendradarbiaujant su Rusijos mokslininkais buvo iSanalizuoti
diklofenako likuciy nevalytose ir valytose nuotekose Sankt Peterburgo bei Kauno ir
Marijampolés miesty NVI.

Sankt Peterburgas yra antras pagal dydj Rusijos miestas, vienas i§ Baltijos jiiros
uosty, esantis Siaurés Vakary Rusijoje, jsikiires Nevos upés Ziotyse, strategiskai dél
pasklidusios tarSos aplinkoje svarbus ir visam Baltijos jiros regionui. Sankt
Peterburge miesto gyventojy skaiCius yra didesnis uz Kauno 16,5 karto, uz
Marijampolés — 85,1, taciau vaistiniy preparaty su DCF yra suvartojama vos du kartus
daugiau (zr. 3.5 lent.). DCF pardavimai atskirose Lietuvos savivaldybése néra vieSai
prieinami, taciau, jvertinus gyventojy skaic¢iy mieste, galima apytiksliai apskai¢iuoti
parduota vaisty kiekj konkreciame mieste (ta pati formulé yra naudojama vertinant
rizikg aplinkai — formulé 2.2).

3.5 lentelé. Diklofenako suvartojimo aptikimo aplinkoje Rusijoje ir Lietuvoje
palyginimas

NVI apdoroty DCF
nuoteky - kiekis, Sjil;(tjuowslu Koncen- Tyrimo vieta ir
Miestas tenkantis 1 " tracija yrin
o DCF, . metai
gyventojui per | vandenyje,
3 g/m.
metus, m°/gyven. ng/l
Sankt 0,18 700 408 Itekancios nuotekos
Peterbur- (NVID), 2014
gas, Rusija 270 Upé Neva, zemiau
NVI, 2011
13,3 Upé Malaya Nevka,
zemiau NV], 2012
Kaunas, 66,4 244 1590 Itekancios nuotekos
Lietuva (NV]), 2014
51-73 Nemuno upé¢, 2014
polé, 17,8° 3
Lietuva Sesupés upe, 2014

*vertés iSskaiciuotos pagal formule 2.2.

Sankt Peterburgo NV], kaip ir Kauno ar Marijampolés, veikia naudodami
veikliojo dumblo technologijg. Nustatyta, kad iSvalymo efektyvumas nuo DCF NV]
vidutiniskai siekia 13 %, taigi yra artimas Lietuvos atvejams. Nustatytos diklofenako
koncentracijos taip pat yra panaSios ] iSmatuotgsias kitose Salyse, pavyzdziui,
Austrijoje ar Ispanijoje [41,45,133]. O nuoteky isvalymo efektyvumas yra ribotas ir
salyginai mazas (26 % [41]; 12-49 % [45 %]), panaSus kaip ir kitose atliktose
Europos $aliy atvejy studijose. Daugiau diklofenako bei visy kity tyrimuose
analizuoty farmaciniy medziagy pavyzdziy palyginimy galima rasti 1.3 lenteléje,
literattiros analizés dalyje.
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3.4. Pasirinkty farmaciniu medzZiagy rizikos aplinkai vertinimas skirtingais
laikotarpiais

3.4.1.DCF, E2 ir EE2 PNEC ir PEC koncentracijos 2013 metais

PEC nuoteky valymo jrenginiuose. Mokslininky iStirta, kad 57-65% tiriamyjy
medziagy aktyviose formose ekskrecijos biidu patenka j aplinka kartu su nuotekomis
[25,45,92,93], tai teorinis dydis, toliau Ej, % (zr. 3.6 lent.). Farmaciniy medziagy
iSvalymo efektyvumas (R;j, %) i§ nuoteky buvo jvertintas atsizvelgiant j nuoteky
tvarkymo technologija [45]. Sis dydis nurodo procenting dalj medziagos i§ nuoteky,
pasalintos adsorbcijos dumblu, hidrolizés ir biodegradicijos biuidais kartu paémus.
Tiek Kauno, tick Marijampolés NV technologija yra i§ dalies panasios, nuotekos yra
valomos naudojant aktyviojo dumblo technologija, vyksta visiskas fosforo ir azoto
Salinimas, dumblo apdorojimas ir biodujy iSgavimas, todél R; yra naudojamas tas pats.
2013 metais Kaune buvo parduota apie 10 % visos DCF, E2 ir EE2 produkcijos,
Marijampoléje — apie 2% (zr. 3.6 lent.). SkaiCiavimas nejvertina lokalios
koncentracijos ir tinka jvertinti rizika visos valstybés lygiu.

3.6 lentelé. DCF, E2 ir EE2 suvartojimo kiekis (kg/m.) tiriamojoje teritorijoje (2013
m.), jtekanciy ir iStekanciy nuoteky PEC, ekskrecija j aplinkg ir iSvalymo i§ nuoteky
efektyvumas

Suvartojimo Suvartojimo
Farmaciné | o artol kiekis PECii, | PECix, | Ei, _
e kiekis Kaune, .. .. Rj, %
medZiaga K Marijampoléje, ng/l ng/l %
g/m. K
g/m.

DCF 244,318 47,265 7121,15 | 5241,17 | 65 26,4
E2 1,678 0,325 47,46 17,99 63 62,1
EE2 0,135 0,026 3,44 1,96 57 42,9

Informacijos Saltiniai: Ej(%): DCF — [25]; E2 — [92], EE2 — [93]; Rj (%) — [45].

PEC pavirsiniuose vandenyse. Ivertinus valyty nuoteky praskiedimg priimtuve,
nustatytas nepriimtinas teorinis DCF ir EE2 koncentracijy poveikis aplinkai
(PEC/PNEC>1) (zr. 3.7 lent.).

3.7 lentelé. Tiriamyjy medziagy prognozuojamos koncentracijos pavirSiniuose
vandenyse ir jy rizikos aplinkai vertinimo rezultatai

Farmaciné PECpav, Ng/l PNEC, ngll PEC/PNEC, ngll
medZiaga

DCF 524,117 1007 524

E2 1,799 22 0,90

EE2 0,196 0,012 1,96

Literatiiros Saltiniai: 1 — [134], 2 — [135].

Prognozuojama neveiki koncentracija (PNEC) pasirinkta jvertinus blogiausia
scenarijy, taciau atlikti tyrimai rodo, kad koncentracija, kada nepastebimas joks
poveikis (NOEC), gali biti kur kas mazesné. Pagal literatiiros apzvalgg, jautriausias
yra ankstyvojo brendimo Zuvies toksikologinis testas (zr. 3.8 lent.).
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3.8 lentelé. DCF, E2 ir EE2 maksimali dienos dozé (mg) ir toksikologinés medziagy

reikSmés
Farmaciné | Maksimali | PNEC Dumbliy Daphnia sp. Ankstyvojo
medzZiaga | dienos augimo reprodukcijos | brendimo
dozé, mg inhibicijos | testas toksikologinis
testas testas (Zuvis)
DCF 2450 10,1 ug/l | 2NOEC 10 | 2NOEC 10 mg/l | 20,5 pg/l
mg/l
E2 °0,5 30,002 “NOEC 80 | “NOEC 100 ug/l1 | “NOEC 40 ng/I
pg/l pg/l
EE2 20,035 30,0001 | 20,84 mg/I 20,1 mg/l 20,001 pg/l
pg/l
Literatiros Saltiniai: 1 —[134], 2 - [135]; 3 — [136]; 4 — [137]; 5 — [138].
DCF koncentracija vietose, kur yra iSleidziamos valytos nuotekos,

MEC/PNEC>9, todél rizika iskyla Salia NV] esanciai biotai ir gamtinei aplinkai (Zr.
3.9 lent.). Taciau jvertinus nuoteky praskiedima, DCF koncentracija aplinkai yra
priimtina.

3.9 lentelé. ISmatuotos (MEC) ir prognozuojamy (PNEC ir PEC) DCF koncentracijy
nuotekose palyginimas

Vieta MEC MEC/PNEC PEC/MEC
Kaunas | Marijampolé | Kaunas | Marijampolé | Kaunas | Marijampolé
Itekanciose
nuotekose, 1,59 1,52 15,9 15,2 4,6 47
pg/l
IStekanc¢iose
nuotekose, 1,42 1,06 14,2 10,6 3,7 49
pg/l

3.9 lenteléje pateikiamas PEC/MEC santykis. Sis dydis parodo, ar naudotas
vertinimo metodas yra tikslus, ar medziagos yra pakankamai jvertinamos [139].
Istekanciose nuotekose, kuriose yra diklofenako, Kaune PEC/MEC<4, tai parodo, kad
vertinimo metodika yra priimtina su nedidele paklaida, kitose vietose PEC/MEC>4
rodo, kad paklaida yra reik§minga. Pagal Coetsier kriterijy rinkinj, kai 4 < PEC/MEC
< 8, PEC yra reikSmingai pervertintas [139].

3.4.2. DCF, E2 ir EE2 rizikos aplinkai vertinimo rezultaty aptarimas

PEC/PNEC rezultatai parodé, kad apskai¢iuota reikSmingg rizika aplinkai gali
kelti diklofenako ir etilinestradiolio medziagos, nes PEC/PNEC gautos didesnés nei
1. Jeigu valytose nuotekose E2 ir EE2 (MEC) koncentracija baity nustatyta bent 5 ng/I,
palyginti su prognozuojama neveikia koncentracija (PNEC), — E2 ir EE2
koncentracijos buty laikomos nepriimtinomis, o reik§més siekty atitinkamai 2,5 ir 50,
taiau, jvertinus jy praskiedimg pavirSiniuose vandenyse, MEC/PNEC santykis yra
mazesnis nei 1, kas parodo medziagy teorinj priimtinumg vandens aplinkai.

Tai pat, lyginant diklofenako iSmatuotasias koncentracijas su prognozuojama
neveikia koncentracija, matoma, kad priklausomybé yra didesné nei 10, kas rodo
i8leidziamy valyty nuoteky keliamg rizikg vandens biotai prie iSleistuvo. Jvertinus
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nuoteky praskiedima pavirSiniu vandeniu (D = 10), DCF koncentracija aplinkai
teoriskai tampa priimtina.

Svarbu tai, kad abiem (hormoniniy medziagy ir DCF) atvejais jvertinamas tik
valyty nuoteky praskiedimas upés vandeniu, taciau nejvertinama atitekanciy nuoteky
tarSa, kuri galimai galéty padidinti terSalo koncentracijg vandenyje.

Atlikta rizikos vertinimo analizé¢ parodé, kad naudojant $ig rizikos tyrimo
metodika apskaifiuojamos prognozuojamos koncentracijos gali biiti reikSmingai
didesnés vietovése, kur gyventojy skai¢ius yra mazesnis ir, atvirkséiai — tinkama, kur
gyventojy skaicius ir tankis yra didesnis. Tai gali priklausyti nuo daugelio socialiniy
rodikliy konkrecioje vietovéje, lemianciy didesnj ar mazesn] vaisty suvartojima, tokiy
kaip, pavyzdziui, pragyvenimo lygis, vyraujantis gyventojy amziaus ir kt.

Tiek prognozuojamos koncentracijos (PEC), tiek iSmatuotos koncentracijos
aplinkoje (MEC) palyginimas su prognozuojama neveikia aplinkai koncentracija
parodé, kad diklofenakas kelia potencialy poveiki aplinkai. Abu rezultatai yra
palyginami, o tai taip pat parodo PEC metodikos patikimuma. Si metodika
pakankamai tiksliai apibrézé prognozuojamg diklofenako koncentracijg aplinkoje,
vertinant tik analizuojamy mety diklofenako suvartojimg bei gyventojy skai¢iy tais
paciais metais.

3.4.3.AZ1, CLA, ERY antibiotiky PNEC ir PEC koncentracijos 2021 metais

Salinimo (R;), i§skyrimo (Ej) faktoriai ir numatomos poveikio nesukeliangios
koncentracijos (PNEC) verté buvo gauti i$ literatiiros ir pateikti 3.10 lenteléje.
3.10 lentelé. Bandomyjy medziagy suvartojimas (kg/m) tiriamoje teritorijoje,

prognozuojama koncentracija aplinkoje (PECix) nuotekose, PECjpav) pavirSiniuose
vandenyse, E; ir R; frakcijos, PNEC.

Tiksliné Vaistiniy medziagy | PECji, | PECjpav, | 'Ei, | °Rj, SPNEC,
vaistiné pardavimas ng/l ng/l % % ng/l
medZiaga Klaipédoje,

Palangoje,

Kretingoje ir Nidoje,

kg/a
Azitromcinas 9,06 17,32 | 1,73 0,12 | 0,786 | 20
Klaritromicinas | 52,89 724,45 | 72,45 04 1054 |70
Eritromicinas 1,42 7,42 0,74 0,15 | 0,533 | 20

Literatiiros Saltinis: 1 - [91]; 2 — [118,120,121,122,140]; 3 — [98,141,142].

PNEC vertés buvo parinktos kaip 1000 karty mazesnés nei jautriausiy risiy,
istirty Gmaus toksiSkumo bandymy metu, remiantis [98,141]. Klaritromicino RQ
(PEC/PNEC) buvo didziausia pavirSiniy vandeny verté, Siek tiek didesné nei 1,
rodanti, kad suvartojamas klaritromicino lygis Siandien yra potencialiai keliantis
poveikj aplinkai. Klaritromicino RQ > 10 nuotekose prie isleistuvo, 0 tai rodo didele
grésme¢ gamtinei aplinkai, biotai, esanciai netoli nuoteky valyklos. Tiek eritromicino,
tiek azitromicino RQ < 1 pavirSiniuose vandenyse, kas esant §iy antibiotiky
suvartojimui Siomis dienomis reiSkia, kad abu antibiotikai neturéty buti rizikingi
aplinkai, taciau jei suvartojimo lygis augty labiau, palyginti su zmoniy populiacijos
augimu, RQ vertéty perskaiCivoti ir jsitikinti, ar rizika aplinkai vis dar yra
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nereikSminga.  IStekanc¢iy nuoteky (PEC/PNEC) ir pavirSinio vandens
(PEC,a/PNEC) RQ koeficientai pateikti 3.15 pav.

12

10

1.03

0 0.04 0.09
Eritromicinas Azitromicinas Klaritromicinas

PECi$/PNEC PECpav/PNEC

3.15 pav. Makrolidy grupés antibiotiky prognozuojamos koncentracijos aplinkoje
(PEC) santykis tarp nuoteky valymo jrenginiy (NVI]) nuotekose ir pavirSiniuose vandenyse
Klaipédos rajone ir numatomos poveikio nesukelian¢ios koncentracijos (PNEC)

3.4.4. AZ1, CLA, ERY Kkoncentracijy aplinkoje ver¢iy aptarimas

Koncentracijos tiksliniy miesty nuoteky valymo jrenginiy (NV]) itekanciose /
iStekanciose nuotekose buvo parinktos pagal MORPHEUS projekto iSvesties
duomenis [78]. Tuo metu tai buvo naujausi atlikti antibiotiky tyrimai aplinkoje, todél
buvo priimta, kad tai yra tinkamiausi duomenys vertinant rizikos vertinimo rezultatus.

Klaipédos apskritis yra viena i§ 10 Lietuvos apskri¢iy. Tai vienintelé apskritis,
besiribojanti su jiros pakrante. Koordinatés: 55°43 Siaurés platumos, 21°07 ryty
ilgumos. Apskritis uzima 5222 km? plota, joje gyvena 320 014 gyventojy. Klaipédos
apskrityje yra septynios savivaldybés: Klaipédos miesto, Klaipédos, Kretingos,
Neringos, Palangos, Silutés ir Skuodo rajony.

Tiriamoms medziagoms tirti buvo atrinktos keturios savivaldybés: Klaipédos,
Palangos, Kretingos ir Neringos (Nida). Pagal Bendraja vandens politikos direktyva,
visi keturi nuoteky valymo jrenginiai yra Lietuvos pajlirio upiy baseiny rajone,
priskirtame Nemuno upiy baseiny rajonui (UBR) ir uzima 1077 km? plotg. Tai sudaro
2,3 % viso Nemuno UBR ploto [143]. 2018 metais Lietuvoje gyveno apie 2 794 184
gyventojy; 147 892 gyventojy gyveno Klaipédos m., 15 664 — Palangoje, 16 820 —
Kretingoje, 3 641 — Nidoje. 3.16 pav. pateiktas NV] geografinis iSsidéstymas
Lietuvoje.
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3.16 pav. Tiksliniy Lietuvos nuoteky valymo jrenginiy (NVI) lokacijos — méginiy émimo
vietos

Visuose keturiuose nuoteky valymo jrenginiuose nuotekos valomos
mechaniskai ir biologiskai, jrenginiai atitinka standartus ir turi pakankamai pajégumy
efektyviai valyti nuotekas. Vadovaujantis Lietuvos Respublikos aplinkos ministro
jsakymu parengtu Nuoteky tvarkymo reglamentu, Siuose nuoteky valymo
jrenginiuose nuotekos valomos pagal nustatyta poreikj [118].

Tirilamosios medziagos azitromicinas (AZI), klaritromicinas (CLA) ir
eritromicinas (ERY) aptiktos Klaipédos, Kretingos, Palangos ir Nidos nuoteky
valymo jrenginiy priimamose nuotekose [78]. Didziausios tiriamyjy medZiagy
koncentracijos prie§ nuoteky valyma 2018 mety Ziemg buvo nustatytos Kretingoje:
AZl — 593,8 ng/l, CLA — 4113,9 ng/l, ERY — 147,5 ng/l. Maziausios tiriamyjy
medziagy koncentracijos prie$ nuoteky valymg 2017 mety vasarg buvo nustatytos
Nidoje: AZI — 11,9 ng/l, ERY — 2,5 ng/l, CLA — 46,7 ng/l (zr. 3.11 lent.).

Didziausios tiriamyjy medZziagy koncentracijos po nuoteky valymo 2018 mety
Ziemg buvo nustatytos Palangoje: AZI — 127,6 ng/l, CLA — 1297,7 ng/l, ERY —147,5
ng/l. Maziausios tiriamyjy medziagy koncentracijos po nuoteky valymo nustatytos
Nidoje — 0,6 ng/l (zr. 3.11 lent.). Visuose keturiuose miestuose po nuoteky valymo
didziausia i$ visy tiriamyjy medZziagy buvo klaritromicino koncentracija. 2017 ir 2018
metais rasty ir iStirty tiriamyjy vaistiniy medziagy, patenkanc¢iy j keturis pakranciy
nuoteky valymo jrenginius, bendra vidutiné cheminé apkrova buvo 47,35 kg/m.
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Bendra metiné trijy vaistiniy medziagy apkrova nuotekose (po valymo) buvo 14,49
kg/m. Didziausia apkrova tenka Klaipédos miesto NVI, o maziausia — Nidos NVI.

3.11 lentelé. Vaistiniy medziagy koncentracija [78,118] ir Salinimo efektyvumas
asirinktuose nuoteky valymo jrenginiuose

2017 m. vasaros sezonas 2018 m. ziemos sezonas

K P KR N K P KR N
It. (ng/l) 37| 764 1824 119 582,6 | 2054 | 5938 | 14,3
AZIl | I§. (ng/) 134 199 121 11| 1276 | 525 36,3| 12,7
RE (%) 64 74 93 8 78 74 94 11

It.(ng/l) | 1265 | 474,8 | 1327 | 2436 | 2871 | 662,3 | 4114 | 46,7
CLA | (ngn) | 2293 | 1502 | 737 62 | 1298 | 532,8 | 507,8 | 197,
RE (%) -81 68 94 75 55 20 88 | -323
It. (ng/l) 955 | 499 3592| 25| 761| 101 1475 -
ERY |K.(mgn) | 752 | 293 33| 39| 852| 202 574| 06
RE (%) 21 41 91| 56| -12| -100 61| NA

Lenteléje vartojamy santrumpy reikSmé: jtekancios nuotekos (It.); istekancios nuotekos (I5.); Salinimo
efektyvumas (RE); K — Klaipédos miestas; P — Palangos miestas; KR — Kretingos miestas; N — Nidos
miestas; NA — netaikytina.

Luczkiewicz ir kt. atliktas tyrimas (2018) rodo didelg sezonisSkumo jtakg AZI ir
CLA antibiotiky liku¢iy paSalinimui i§ nuoteky. Per analizuojama sezong gautas tik
apie 38 % bendras tiriamyjy antibiotiky pasalinimo efektyvumas. Eliminavus Nidoje
nustatytg daugiau negu keturis kartus didesne CLA koncentracija, daroma prielaida,
kad buvo blogai nustatyta medziagos koncentracija jtekanciose nuotekose. Bendras
atskiry antibiotiky iSvalymo efektyvumas: AZIl — 62 %, CLA — 46 %, ERY — 7 %.
Sudétinga pagrjsti, 0 ir mokslininkai patys nepaaiSkina, kodél 5 kartus buvo gautas
neigiamas valymo efektyvumas. Priémus, kad tai netinkamai nustatytos antibiotiky
koncentracijos po nuoteky valymo ar iki jo ir jy nevertinant, matomas vidutinis 62 %
valymo nuo antibiotiky efektyvumas. Vasara bendras antibiotiky Salinimo
efektyvumas svyruoja nuo 51 iki 79 %, ziema — nuo 54 iki 64 %.

3.4.5. AZI, CLA, ERY rizikos aplinkai vertinimo rezultaty aptarimas

Rizikos aplinkai vertinimas dél antibiotiky pavirSiniuose vandenyse buvo
atliktas keturiy Klaipédos apskrities miesty nuoteky valyklose, priskiriamose Nemuno
UBR. Visuose NVI nuotekoms valyti naudojamas kombinuotas mechaninis-
biologinis valymas, jrenginiai atitinka standartus ir turi pakankamai pajégumy
efektyviai valyti nuotekas pagal Nuoteky tvarkymo reglaments.

Rizikos wvertinimo rezultatams iSanalizuoti buvo naudojamos antibiotiky
koncentracijos i$ miesty nuoteky (pries ir po valymo). Koncentracijos buvo parinktos
pagal naujausius viesai prieinamus duomenis i§ MORPHEUS projekto [78].

Rizikos koeficientams (MEC/PNEC) nustatyti buvo naudojamos iSmatuotos
tikslinés farmacinés koncentracijos jtekanciose ir iStekanciose nuotekose, nustatytos
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ziemos sezonu. MEC buvo daug didesnis, daroma prielaida, kad dél didesnio
antibiotiky suvartojimo tuo mety sezonu.

3.17 pav. parodytas MEC santykis tiksliniy NV] jtekanciose ir iStekanciose
nuotekose bei numatomos bandomyjy medziagy poveikio nesukeliancios
koncentracijos (PNEC). PNEC buvo naudojami pagal [98, 141, 142, 143].
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Paveiksle vartojamos santrumpos reiksmés: K — Klaipéda; P — Palanga; Kr — Kretinga; N — Nida; jt. —
jtekancios nuotekos; is. — istekancios nuotekos.
3.17 pav. Makrolidy grupés antibiotiky, i$matuoty koncentracijy aplinkoje (MEC) santykis
tarp NVI jtekanciose ir iStekanciose nuotekose bei PNEC

Tyrimas parodé, kad visi trys tiksliniai makrolidy grupés antibiotikai kelia
potencialy pavojy vandens aplinkai, nes rodikliai beveik visais atvejais virSija 1.
Didziausias santykis nustatytas Klaipédos, Kretingos jtekanciose j NVI nuotekose,
kur reik§meés artimos 30 vertinant azitromicina, o isleidZziamose nuotekose didziausias
RQ (didesnis nei 7) vertinant klaritromicing nustatytas Palangoje ir Kretingoje.
Tikslinga RQ buty vertinti tik valytose nuotekose, zinant, kokios tiksliai
koncentracijos patenka j pavir§inius vandenis. Klaritromicino RQ visy keturiy valykly
valytose nuotekose yra didesnis nei vienetas, tai kelia potencialy poveikj aplinkai ir
varijuoja nuo 1,85 (Klaipédoje) iki 7,61 (Palangoje). Azitromicino RQ < 1 buvo tik
nuotekose i§ Nidos NVI, kitose trijose NV] varijavo nuo 1,80 (Kretingoje) iki 6,40
(Klaipédoje), taip pat rodydamas potencialy poveikj aplinkai. Eritromicino RQ > 1
yra Klaipédos ir Kretingos valytose nuotekose, 0 Palangos ir Nidos valykly valytose
nuotekose RQ < 1.
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[Smatuoty ir numatomy bandomyjy medziagy koncentracijy rizikos vertinimo
patikimumas vertinamas pagal Coetsier kriterijy rinkinj. Apskaiciuotos PEC gali biiti
priimtinos (0,1 <PEC/MEC <1), priimtinos su nedideliu vir$ijimu (1 <PEC/MEC <4),
gerokai virSytos (4 <PEC/MEC <8) arba labai vir§ytos (PEC/MEC> 8) [139]. 3.12
lenteléje pateikti santykio tarp PECj,k ir MEC rezultatai. AZI, CLA ir ERY PEC
patikimumas yra priimtinas arba priimtinas su nedideliu virsijimu trijuose i§ keturiy
nuoteky valymo jrenginiy. Nidos NV] Siek tiek virSytos CLA ir AZI numatomos
koncentracijos aplinkoje (PEC) isleidziamose nuotekose, o ERY rezultatas yra
gerokai virSytas (zr. 3.12 lent.).

3.12 lentelé. PEC (priimtinos, vir§ytos ir sumazintos) patikimumo reikSmés, pagrjstos
PEC ir MEC santykiu (pagal Coetsier kriterijy rinkinj)
Klaipéda Palanga Kretinga Nida
K(inf) | K(eff) | P(inf) | P(eff) | Kr(inf) | Kr(eff) | N(inf) | N(eff)
AZI 0,14 0,12 0,39 0,29 0,14 0,43 5,78 1,20
] CLA | 549 5,58 2,38 1,36 3,83 1,43 33,51 | 3,68
PEC],k/
MEC |ERY | 021 [ 009 [ 159 [ 037 | 011 013 | - 12,37

Komentarai: Lenteléje vartojamy santrumpy reik§mé: azitromicinas (AZI), klaritromicinas (CLA) ir
eritromicinas (ERY).

Tinkamai jvertinus rezultaty nuokrypius, $i rizikos vertinimo metodika galéty
buti taikoma, kai nejmanoma iSmatuoti vaistiniy medziagy ar kity terSaly
koncentracijy.

3.5.Aplinkos valdymo sistemos teorijos taikymas farmaciniy medZiagy
koncentracijai nuotekose kontroliuoti

Medziagy srauty analizés metu buvo patvirtintas taip pat ir literatiiros analizés
metu nustatytas pagrindinis aplinkos tarSos farmacinémis medziagomis Saltinis —
nuotekos i§ namy tkiy. Todél akivaizdu, kad pagrindinis tyrimo objektas aplinkos
valdymo sistemoje turéty bati buitinés nuotekos. Galbit tikslinga bity analizuoti tik
nuoteky valymo jrenginius, taciau, kaip literatiros analizé parodé, Lietuvoje vis dar
individualiai. Tokia padétis ypa¢ matoma miesty rajonuose, kaimuose. Apytiksliai tai
biity apie 12,6 % visy nuoteky i§ namy dkiy. Sios nevalytos nuotekos patenka tiesiai
j gruntg. Todél, kaip jau buvo minéta, svarbu kontroliuoti ne tik miesto valymo
jrenginius, bet ir paciy nuoteky i§ namy tkiy sudétj.

Aplinkos valdymo sistemai reikSmingi parametrai ar kitaip sistemos biisenos
kintamieji yra suvartojamas farmaciniy medziagy kiekis per metus Lietuvos lygiu
(kg/m) bei tarSos Siomis medziagomis koncentracija nuotekose (ng/l), kartu tai buty
ir pagrindinis kontroliuojamas nuotekose parametras.

3.5.1.Sistemos apibrézZimas ir diskusija apie jos pritaikomuma

Aplinkos valdymo sistema analizuoja Siandien jdiegtus jprastai Lietuvoje
vyraujan¢io kombinuoto biologinio-mechaninio valymo jrenginius, dél ko reikty
stebéti, ar nevyksta svarbiis poky¢iai valstybéje dél nuoteky valymo jrenginiy
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tobulinimo. Ypa¢ pazangis nuoteky valymo biuidai, tokie kaip ozonavimas,
atvirkstinio osmoso biidas ar mikrofiltracija, nuoteky kokybe leidzia pagerinti kur kas
efektyviau.

Aplinkos valdymo sistema yra sudaroma konkrec¢iam Lietuvos atvejui. Funkcija
apibréztas sistemos tikslas yra:

th(t) =0.

Pagrindinis strateginis sprendimas vandens politikos srityje, kuris paaiSkinty
funkcijg: laipsniskas tarSos farmacinémis medziagomis mazinimas ir jy nuotékio
nutraukimas. Tam pasiekti siloma valdymo sistemos tiksla Xi(t) laipsniskai mazinti,
t. y. iki 2025: X;. 21/4 Xis; nuo 2025 iki 2030: X;. =1/2 Xi; nuo 2030 iki 2035: X;
20 Xi.

Pavyzdys. Konkre¢iu Kauno miesto atveju tarSos diklofenaku pokytis galéty
atrodyty taip:

o ki 2025 mety:

Xit= 1590 ng/l > YXis (1420 ng/l) = 1065 ng/l;
e nuo 2025 iki 2030 mety:

YaXi. = 1192,5 ng/l = Y:Xis (1064,9 ng/l) = 532,5 ng/l;
e nuo 2030 iki 2035 mety:

Y Xit. = 795 ng/l 2 Xis. = 0.

Toliau bus sitilomi ir aptariami sprendiniai, kokiais buidais reikty Sio tikslo
siekti.

3.5.2.Nuoteku, kuriose yra farmaciniy medZiagy, aplinkos valdymo sistema

Siame skyrelyje analizuojami pagrindiniai sistemai siilomi valdymo jrankiai
bei juos palaikantys ir skatinantys valdymo sprendimai, trikdziai ar ketikliai, t. V.
Visos sistemg sudarancios dalys. Kiekvienu valdikliu ar sprendiniu yra pasitilomos
rekomendacijos tarSai farmacinémis medZziagomis nuotekose kontroliuoti ir jy
nuolatiniam nuotékiui j aplinka mazinti.

Kaip pagrindiniai realiis ir ypa¢ trumpalaikéje perspektyvoje efektyviausiai
veikiantys sistemos valdikliai Lietuvoje, kuriy reikia iSsikeltam tikslui nuoteky
tvarkymo ir vandens politikos srityje pasiekti, yra:

a) Ekonomiskai ir aplinkosaugos pozitiriu veiksmingy valymo procesy
integravimas miesto nuoteky valymo jrenginiuose;
b) Nuoteky srauty atskyrimas is sveikatos priezitiros jstaigy.

VALDIKLIS A. Kaip jau buvo aptarta literatiiros ir tiriamosios dalies analizése,
Lietuvoje didzioji dalis nuoteky valymo jrenginiy naudoja aktyviojo dumblo
technologija. Nustatyta, kad hormoninéms medziagoms i§ nuoteky valyti aktyvusis
dumblas yra veiksminga technologija, leidzianti nuotekas iSvalyti iki 90 %, o,
priklausomai nuo sglygy, ir didesniu laipsniu. Tyrimy metu buvo nustatyta, kad
Lietuvos biologiniuose NV] nuotekos nuo DCF yra i§valomos 10-30 % réZiuose, o
makrolidy grupés antibiotikai — AZI — 62 %, CLA — 46 %, ERY — 7 % Todél toliau
yra pasitilomi keletas VALDIKLIUI A galimi taikyti sprendiniai.
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Kaip keletas pagrindiniy technologijy integravimui j miesto nuoteky valyklas,
ju iSvalymo efektyvumui nuo farmaciniy medziagy didinti galéty bati taikoma
dirbtinés pelkés technologija (isvalymo efektyvumas > 90 % [146]) arba tretinis
valymas — taikant kombinuotg koaguliacija / flokuliacija, ploksteliy i$sodinima,
mikrofiltracijg ir chloravima (isvalymo efektyvumas 60 % [41]). Taip pat atlikta
literattiros analizé parodé, kad filtracija naudojant aktyviaja bioanglj yra efektyvesné
Salinant farmacines medziagas, palyginti su filtracija sméliu, kur $alinimas i§ esmés
paremtas biologiniu farmaciniy medziagy skilimu. Be to, bioanglies filtras dar
pasiZymi ir adsorbcinémis savybémis (isvalymo efektyvumas >90 % [147]). Pasak
Reungoat [147], $is nuoteky valymo nuo farmaciniy medziagy metodas yra
ekonominiu atzvilgiu veiksmingas ir technologiskai efektyvus.

Svarbu paminéti, kad, projektuojant naujus valymo jrenginius, vertéty jvertinti
ir iSkart numatyti mikroterSaly numatoma valymg i§ nuoteky, taciau, svarstant apie
pazangaus valymo technologijas, i§ pradziy naudinga iSanalizuoti literatiira ir
patikrinti, ar technologija veikligsias vaisty medZiagas biodegraduos | saugius
aplinkai metabolitus.

Numatomi trikdziai, galintys paveikti naujy technologijy integravimg:

e teisinés bazés nebuvimas (reglamentuojantis normas ir ribines
medziagy ribas, apibréziantis nuoteky su Siomis medziagomis
tvarkyma);

e tyrimy stoka, siekiant nustatyti potencialius technologinius procesus
specifiniams jrenginiams, galin¢ius eliminuoti nagring¢jamas medziagas
i$ nuoteky;

e sezoniSkumas, galintis jtakoti jrenginiy efektyvuma;

e dideli jrenginiy, papildomo ploto bei montavimo kastai bei finansavimo
Saltinis.

VALDIKLIS B. Atlikus medziagy srauty analize nustatyta, kad farmaciniy
medziagy kiekis, suvartojamas sveikatos prieziliros jstaigose, yra apie 8 % visy
Lietuvoje suvartoty medziagy, todél buty efektyvu buitiniy nuoteky srautus i$
sveikatos priezifiros jstaigy atskirti ir valyti iki joms patenkant | miesto NV]. Toks
sprendimas leisty sumazinti farmaciniy medziagy nuotek] i§ jos susidarymo Saltinio.
Taip bty i$ karto iSvengta ar sumazinta tarSa kitomis farmacinémis medziagomis bei
infekcinémis bakterijomis ir virusais, esanéiais ligoniniy nuotekose.

Numatomi trikdziai, galintys paveikti nuoteky srauto is sveikatos jstaigy
atskyrimg:

e teisinés bazés nebuvimas (reglamentuojantis normas ir ribines
medziagy ribas, apibréziantis nuoteky su Siomis medZziagomis

tvarkyma);
o dideli jrenginiy, papildomo ploto bei montavimo kastai bei finansavimo
Saltinis.
Toliau yra aptariami trikdzius kompensuojantys sprendiniai. Pagal sukurtg sistema jy

yra 6:
1. Medziagos pakeitimas ir vartojimo apribojimas. Gydytojy ir farmacininky
Svietimas dél wvaisty su tiriamosiomis medziagomis keliamo poveikio
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aplinkai, Zzmogaus sveikatai dél pakartotinio vartojimo su geriamuoju
vandeniu. Rekomenduojama atlikti DCF, E2 ar EE2, AZY, CLA, ERY
alternatyvy panaudojimo praktikoje analize ir pacientui skirti vaisty
alternatyvas, netgi jei jos yra brangesnés. Vaistus su $iomis farmacinémis
medziagomis rekomenduoti vartoti tik biitinais atvejais, kai vaisto veiklioji
medziaga pacientui yra efektyviausia. Taip pat vaisty doze skirti
minimaliausia, kokia yra naudinga gydymui. Tokiais btidais bus sumazinimas
suvartojimas bei nesuvartoty vaisty susidarymas.

Sitlomus sprendinius taip pat veiks trikdziai. Siuo atveju tai bty tiriamuyjy

medikamenty nekontroliuojamas vartojimas, informacijos stoka bei rinkos poky¢iai.

2.

Vartotojy $vietimas. Sviesti vartotoja dél farmaciniy medZiagy keliamos
rizikos aplinkai ir Zzmogaus sveikatai pavyzdziui, vykdant vie§gsias
kampanijas ar skleidziant informacines zinutes vaistinése, Zurnaluose,
informaciniuose internetiniuose puslapiuose ir t. t., nepazeidziant rinkodaros
teisiy. Sveikatos apsaugos ministerija kartu su Aplinkos apsaugos ministerija
turéty numatyti veikas, kuriy imantis biity uztikrintas gyventojy §vietimas ir
informacijos sklaida.

Galintys pasitaikyti trikdziai: nekontroliuojamas medikamenty vartojimas,
informacijos stoka.

3.

Keitimasis informacija. Didinti kooperacija bei informacijos keitimasi tarp
jvairiy tiksliniy grupiy: vartotojy, gydytojy, veterinary, farmacininky.

Galintys pasitaikyti trikdziai: nekontroliuojamas medikamenty vartojimas,

informacijos stoka.

4.

Naujy vaisty kiirimas. leskoti naujy vaisty, palankesniy zmogaus sveikatai ir
aplinkai. Pavyzdziui, UAB ,,Aconitum® 2013 metais yra jvykdziusi projekta
— ,,PrieSuzdegiminio preparato EM 1201 poveikio palyginimas su
diklofenaku®. Buvo nustatyta, kad preparatas pasizymi uzdegima slopinanciu
ir antioksidaciniu poveikiu, tyrimo metu gerino kraujo rodiklius, reik§mingai
sumazino sgnariy patinima ir histologinius pokyc¢ius juose [148]. Augalinis
preparatas EM 1201 gali biiti gaminamas Lietuvoje, parduodamas ir
eksportuojamas j jvairias Salis, ir dél to, iStyrus ir paruosus prekybai minima
preparata, padidéty Lietuvos prestizas tarptautinéje erdvéje ir ekonominé
nauda valstybei, taip pat buty sukurta naujy darbo viety.

Taciau §i sritis turi tam tikry trikdziy, stabdanciy §j valdymo pasitlyma: ilgas
naujo vaisto aprobavimo procesas, dideli kastai.

5.

6.

Teisiniai pakeitimai. Naudojant aplinkos kokybés standartus yra jvertinama
rizika pavirSiniuose vandenyse, taciau daug svarbiau yra ribines vertes
nustatyti jau nuoteky isleidimo vietose. Todél tikétina, kad bus suformuota
nauja teisiné reguliaciné aplinka nuoteky kokybiniams parametrams, taip pat
gamybai ar farmacijos rinkai, pavyzdziui, importui.

Galimas trikdis: ilgas naujos reguliacijos jgyvendinimo laikas.

Studijos ir tyrimai. Siekiant sudaryti palankesnes salygas pigiau ir
ckonomiskai efektyviau valyti nuotekas, galéty biiti skatinami novatorisky
nuoteky valymo technologijy, pritaikyty Lietuvos nuoteky valymo
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technologijoms, tyrimai. Kita studijy sritis turéty buti vaisty alternatyvy
ieSkojimas ir jy parinkimo pagrindimas.

Galimas trikdis: tyrimy stoka.

Pagrindiniai sistemos keitikliai-jutikliai. Tiesioginiais ir netiesioginiais
matavimais tikrinami objekto i$é¢jimo parametrai. Tikrinimui siiloma: farmaciniy
medziagy srauty analizé Lietuvos lygiu (kg/m.) ir kokybiné farmaciniy medziagy
nuotekose analiz¢ (ng/1).

Valdymo sistema pateikta 3.18 paveiksle.

i1. Med#iagos pakeitimas ir

| vartojisiumo apribojimas,
: 2. Vartotojy ir suinteresuoty
: Zaliy fvietimas;

V3. Keitimasis informacija;
14, Naujy vaisty kirimas;

'3, Teisiniai pakeitimai;

16, Studijos ir tyrimad.

D (t) — trikdZia1, veikiantys objekta

Tiesioginiai ir
,,,,,,,,,,,,,,,,,,, netiesioginiai
1. Procesy integravimas matavimai:

i

i H '

i ! |

[ ) : !

: ' ' '

C+§ v | miesio nuoteky i Objektas: | s Medziagy srauty !

N ' valymo jrenginiuose; | 8 + nuotekos a7 analize; ;_

4 I I !

T ! I

! I

i ! ‘

] , ‘
i !

! 2 Srauty atskyrimas. ! ; : . Kokybi:né farmaciniy
——————————————————— : ! medZiagy nuotekose
i i 1ze
U (t) — valdymeo 'TTTTTTmmm s ‘
Xz (t) poveikis Xee' (1)
ry
i
Valdymo ; Reikémingi sistemos

Tiesioginiu it biisenos kintamieji

netiesioginiu badu
vertinti objekto basenos
parametrus

Tikslas: X 20 Xa
3.18 pav. Nuoteky, kuriose yra farmaciniy medziagy, aplinkos valdymo sistema

Taigi Lietuvos nuoteky valymo jrenginiuose nuotekoms valyti naudojami
mechaniniai ir biologiniai valymo procesai, daugiausia — aktyviojo dumblo
technologija. Nuotekos yra gana gerai iSvalytos ir daznai atitinka norminius
reikalavimus. Taciau yra labai mazai informacijos ir atlikta labai mazai tyrimy, kaip
i§ nuoteky galima bty paSalinti farmacines medziagas ir sumazinti tarSa jomis.
Sitloma diegti ketvirtojo etapo valymo technologijg, papildant esamas sistemas
ozonavimo arba aktyvintos anglies technologijomis [118,150]. Modernizavus
nuoteky valymo jrenginius, teoriSkai tiesioginé terSaly apkrova pavirSiniams
vandenims i§ nuoteky valymo jrenginiy turéty i§ karto sumazéti maksimaliai (~90 %).
Vertinant Lietuvos lygmeniu pagal gautus MSA rezultatus, tar$a j aplinkg tirtomis
farmacinémis medziagomis turéty sumazéti 51 % diklofenaku bei apie 71 % bendrai
makrolidy grupés antibiotikais. Be to, kuriamos naujos pazangios nuoteky valymo
technologijos, tokios kaip elektrocheminis valymas ir fermenty, fentono, grybeliy,
koaguliacijos ar flokuliacijos naudojimas. Taip pat gali biti taikomos kitos pazangios
oksidacijos technologijos. Siekiant geresnio valymo efektyvumo, galima biity naudoti
kombinuotg ozonavimo ir filtracijos sistema.
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ISVADOS

1. Atlikus medziagy srauty analizés taikymo farmaciniy medziagy tyrimams
aplinkoje analiz¢ nustatyta, kad MSA padeda nuosekliai nustatyti terSaly
likucius bei potencialius tarSos Saltinius farmacinémis medziagomis
vandens aplinkoje. Taip pat nustatyta, kad medziagy srauty analizé gali biiti
taikoma dideliu mastu (t.y. regiony, miesty, valstybés, upiy baseiny
rajonams ir pan.), yra tinkama cheminiy medziagy aplinkoje islikimui ir
paplitimui modeliuoti. Nustatyta, kad nebuvo atlikta tyrimy, nagrinéjanciy
farmaciniy medziagy poveiki aplinkai, vertinant visg farmaciniy medziagy
gyvavimo cikla nuo gamybos iki jy patekimo  aplinka dél antropogeninés
veiklos visos Salies mastu.

2. Atlikus tiriamyjy farmaciniy medziagy suvartojimo analiz¢ nustatyta, kad
nuo 2009 iki 2021 mety bendras vaisty poreikis Lietuvoje iSaugo 56 %.
Buvo nustatyta, kad diklofenako suvartojimas nuo 2009 iki 2021 mety buvo
labai panasus, sieké apie 20,5 DDD/1000 Lietuvos gyventojy/per dieng.
2017—-2021 metais suvartojimo vidurkis per metus buvo 2060 kg. O
estradiolio suvartojimas stipriai augo ir nuo 2009 mety iki 2021 mety kito
337 %. Makrolidy grupés antibiotiky suvartojimo tendencijy tyrimu buvo
nustatyta, kad bendra antibiotiky suvartojimo tendencija 2017-2021 metais
buvo kintanti, apzvelgiant bendrai — mazgjanti.

3. Atlikus diklofenako srauty Lietuvoje analiz¢ nustatyta, kad i atlieky

sgvartynus patenka 11,7 %, sutvarkyta kaip pavojingos atliekos 3,2 %,
zmogaus organizme metabolizuojasi 28,8 %, o | nuotekas patenka 56,3 %
viso Lietuvoje parduoto DCF. | nuoteky valymo jrenginius su nuotekomis
patenka 51 % viso po vartojimo $alinamo DCF.
Atlikus pasirinkty makrolidy grupés medziagy srauty Lietuvoje analize
buvo nustatyta, kad 96,3 % visy generuojamy tersaly j aplinka patenka per
namy tikius. Nustatyta, kad 71 % visy isleidziamy tersaly j aplinka patenka
per nuoteky valymo jrenginius. Tai pat nustatyta, kad vis dar didel¢ dalis
veikliyjy vaistiniy preparaty medziagy patenka ] aplinkg kartu su
nevalytomis nuotekomis i§ miesto nuoteky valymo jrenginiy. Remiantis
medziagy srauty analize, su nevalytomis nuotekomis j aplinka patenka 18,7
% viso vertinto makrolidy grupés antibiotiky kiekio.

4. Diklofenako bei estradioliy rizikos vertinimo metu buvo nustatyta, kad
apskaiciuota prognozuojama DCF ir EE2 koncentracija pavirSiniuose
vandenyse yra nepriimtina aplinkai (RQ > 1). Taip pat nustatyta, kad
PEC/PNEC (RQ) bei MEC/PNEC rezultatai yra palyginami tarpusavyje,
kad iSmatuotos DCF koncentracijos valytose nuotekose tiek Kauno, tiek
Marijampolés nuoteky valyklose taip pat yra potencialiai keliancios rizikg
aplinkai (MEC/PNEC > 10).
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Makrolidy grupés antibiotiky azitromicino, klaritromicino ir eritromicino
rizikos vertinimas parodé, kad numatomos koncentracijos nuotekose pagal
$iy vaisty suvartojimo lygi 2021 metais taip pat gali kelti pavojy vandens
aplinkai. Klaritromicino RQ > 10 iStekan¢iose nuotekose, bei RQ > 1
pavirSiniuose vandenyse, kas rodo potencialy antibiotiko poveikj aplinkai.
Makrolidy grupés antibiotiky MEC valytose nuotekose palyginimas su
PNEC parod¢, kad visi trys antibiotikai kelia potencialy pavojy vandens
aplinkai, nes koeficientas beveik visais atvejais virsija 1.

Visy tirty farmaciniy medziagy atvejais ypac reikSmingas poveikis gamtinei
aplinkai gali biti keliamas vietose, kur yra iSleidZziamos valytos nuotekos.

Atlikus tiriamyjy farmaciniy medziagy tyrimus pasiiilyta uzdaroji trikdziy
kompensavimo aplinkos valdymo sistema koncentracijoms nuotekose
valdyti su integruotomis rekomendacijomis. Sukurtoje vadybos sistemoje
pateikiamos rekomendacijos yra susijusios su technologijy modernizavimu,
analiziy ir tyrimy atnaujinimu, teisés akty tobulinimu ir projekty
finansavimu, naujy vaisty kiirimu ir vartotojy informuotumo didinimu.
Igyvendinus ir kontroliuojant sifilomas technologines valdymo priemones
tarSsa farmacinémis medziagomis ] pavirSinius vandenis iki 2025 mety
azimitrocino, eritrocino ir Klaritrocino atvejais turéty sumazéti ~71 %,
diklofenako ~51 %.
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