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ΠΕΡΙΛΗΨΗ 

 

Στην εργασία αυτή αναπτύχθηκε μία μέθοδος υγρής χρωματογραφίας για την παρακολούθηση του 

φαρμακευτικού ρύπου Σουλφαδοξίνη και των προϊόντων μετασχηματισμού του, σε υδατικά δείγματα. 

Η ρύπανση των υδάτων με το συγκεκριμένο αντιβιοτικό ενέχει κινδύνους ανάπτυξης ανοσίας από το 

σποροζωίτη, που προκαλεί την Ελονοσία. Επειδή τα προϊόντα μετασχηματισμού της Σουλφαδοξίνης 

δεν είναι εμπορικά διαθέσιμα σαν αναλυτικά πρότυπα, καθώς δεν είναι γνωστά, χρησιμοποιήθηκε μία 

σειρά Προηγμένων Οξειδωτικών Μεθόδων Αντιρρύπανσης, για να παραχθούν σε εργαστηριακή 

κλίμακα και να ταυτοποιηθούν με φασματομετρία μάζας υψηλής διακριτικής ικανότητας. Οι μέθοδοι 

αυτοί ήταν: αντίδραση με H2O2, αντίδραση Fenton, Φωτόλυση σε ακτινοβολίες διαφορετικών μηκών 

κύματος (UVC & UVA) και Ετερογενής Φωτοκατάλυση με καταλύτη νανοσωματιδίων TiO2. Η 

αναλυτική μέθοδος παρουσίασε καλή επαναληψιμότητα (1,9 %) και αναπαραγωγιμότητα (3,3 %), ενώ 

σχετικά με την ευαισθησία της, το όριο ανίχνευσης και ποσοτικοποίησης, για τη Σουλφαδοξίνη, ήταν 

0,015 mg/L και 0,05 mg/L, αντίστοιχα. Επίσης, από τα αποτελέσματα της μελέτης, προκύπτει η 

ταυτοποίηση 17 προϊόντων μετασχηματισμού, που αναφέρονται για πρώτη φόρα, καθώς και μία 

εκτίμηση του μηχανισμού διάσπασης της μητρικής ένωσης. Τέλος, πραγματοποιείται στατιστική 

πρόβλεψη της τοξικότητας των προϊόντων μετασχηματισμού, με χρήση λογισμικού Quantitative 

Structure–Activity Relationship (QSAR).    

ΛΕΞΕΙΣ ΚΛΕΙΔΙΑ 

Σουλφοναμίνες, Σουλφαδοξίνη, Προϊόντα Μετασχηματισμού, Φασματομετρία Μάζας Υψηλής 

Διακριτικής Ικανότητας, Υγρή Χρωματογραφία, Αναδυόμενοι Ρύποι, Προηγμένες Οξειδωτικές 

Μέθοδοι Αντιρρύπανσης.  
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ABSTRACT 

 

In this study, a liquid chromatography method was developed for monitoring the pharmaceutical 

pollutant Sulfadoxine and its transformation products in water samples. Water pollution with this 

specific antibiotic poses risks of inducing the development of resistance by the Plasmodium parasite 

that is responsible for Malaria. Due to the unavailability of analytical standards for the transformation 

products of Sulfadoxine, as they remain unknown, a series of laboratory scale Advanced Oxidative 

Processes (AOPs) were employed, in order to generate such molecules. These methods included H2O2 

reaction, Fenton reaction, photolysis under different wavelengths (UVC & UVA), and heterogeneous 

photocatalysis, using a TiO2 nanoparticles for the catalysis. In order to identify the potential 

transformation products, a High Resolution Mass Spectrometry system was utilized. The developed 

analytical method exhibited good repeatability (RSD = 1.9%) and reproducibility (RSD = 3.3%), while 

concerning its sensitivity, the limits of detection (LOD) and quantification (LOQ) for Sulfadoxine were 

0.015 mg/L and 0.05 mg/L, respectively. Additionally, the identification of 17 Sulfadoxine 

transformation products was succeded for the first time, while an estimation of the degradation 

mechanism of the parent compound is also reported. Finally, a statistical prediction of their toxicity was 

conducted using Quantitative Structure–Activity Relationship (QSAR) analysis software. 

KEYWORDS 

Sulfonamines, Sulfadoxine, Transformation Products, High Resolution Mass Spectrometry (HRMS), 

High Performance Liquid Chromatography (HPLC), Emerging Contaminants, Advanced Oxidation 

Processes (AOPs), Quantitative Structure–Activity Relationship (QSAR).  
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CAS - Chemical Abstracts Service - Υπηρεσία Chemical Abstracts 

DAD - Diode Array Detector - Ανιχνευτής συστοιχίας φωτοδιόδων 

ECD - Electrone Capture Detector - Ανιχνευτής σύλληψης ηλεκτρονίων 

ECOSAR - Ecological Structure Activity Relationships  

FID - Flame Ionization Detector - Ανιχνευτής ιονισμού φλόγας 

GC - Gas Chromatography - Αέρια Χρωματογραφία 

HGT - Horizontal Gene Transfer - Οριζόντια Μεταφορά Γονιδίων 

HPLC - High Performance Liquid Chromatography - Υγρή Χρωματογραφία Υψηλής Απόδοσης 

HRMS - High Resolution Mass Spectrometry - Φασματομετρία Μάζας Υψηλής Διακριτικής 

Ικανότητας 

LLE - Liquid-Liquid Extraction - Εκχύλιση Υγρής-Υγρής Φάσης 

MAME - Microwave Assisted Micellar Extraction - Μικκυλιακή εκχύλιση υποβοηθούμενη από 

μικροκύματα 

NSAIDS - Nonsteroidal anti-inflammatory drugs - Μη στεροειδή αντιφλεγμονώδη φάρμακα 

pABA - 4-αμινοβενζοϊκό οξύ 

PCPs - Personal Care Products - Προϊόντα Προσωπικής Φροντίδας 

PLE - Pressurized Liquid Extraction - Υγρή Εκχύλιση υπό Πίεση 

PMR - Photocatalytic Membrane Reactor - Φωτοκαταλυτικός Αντιδραστήρας Μεμβρανών 

POPs - Persistent Organic Pollutants - Επίμονοι Οργανικοί Ρύποι 

PPs - Pharmaceurical Pollutants - Φαρμακευτικοί Ρύποι 

SPE - Solid Phase Extraction - Εκχύλιση Στερεής Φάσης 

SPME - Solid Phase Microextraction - Μικροεκχύλιση Στερεής Φάσης 

TOC - Total Organic Carbon - Ολικός Οργανικός Άνθρακας 

TPs - Tranformation Products - Προϊόντα Μετασχηματισμού 

UV - Ultraviolet - Υπεριώδες 
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ΠΡΟΛΟΓΟΣ 

Η παρούσα ερευνητική εργασία πραγματοποιήθηκε κατά τη διάρκεια του ακαδημαϊκού έτους 2023-

2024, στο πλαίσιο της εκπόνησης διπλωματικής μου εργασίας, για το Πρόγραμμα Μεταπτυχιακών 

Σπουδών του Ελληνικού Ανοιχτού Πανεπιστημίου, με τίτλο Χημική και Βιομοριακή Ανάλυση. Τα 

πειράματα έγιναν στο Εργαστήριο Φυσικών Πόρων και Εναλλακτικών Μορφών Ενέργειας του 

Εθνικού Κέντρου Έρευνας και Τεχνολογικής Ανάπτυξης και στο Εργαστήριο Ελέγχου Ρύπανσης 

Περιβάλλοντος του Κέντρου Διεπιστημονικής Έρευνας και Καινοτομίας του Αριστοτελείου 

Πανεπιστημίου Θεσσαλονίκης. 

Ο στόχος της εργασίας ήταν η ανάπτυξη μιας νέας αναλυτικής μεθόδου για τον προσδιορισμό του 

φαρμακευτικού ρύπου Σουλφαδοξίνη και των προϊόντων μετασχηματισμού του. Η σουλφαδοξίνη είναι 

αντιβιοτικό κατά της ελονοσίας και ανήκει στην ευρύτερη κατηγορία των Σουλφοναμιδών. Η αυξημένη 

παραγωγή και χρήση φαρμακευτικών προϊόντων οδηγεί σε σημαντική ρύπανση των υδάτων. Οι 

επιπτώσεις της ύπαρξης τέτοιων ρύπων σε ένα οικοσύστημα, όπως η ανάπτυξη βακτηριακής ανοσίας 

στα αντιβιοτικά, διαφέρουν ανάλογα με την κατηγορία, το μηχανισμό δράσης, αλλά και τη μορφή τους, 

ενώ από μία φαρμακευτική ουσία μπορούν να προκύψουν πολλαπλοί ρύποι, ως προϊόντα μεταβολισμού 

ή οξείδωσης, στις εγκαταστάσεις επεξεργασίας λυμάτων. Τα προϊόντα αυτά, μπορούν να είναι εξίσου 

τοξικά και στις περισσότερες περιπτώσεις είναι άγνωστα, καθώς δεν είναι πλήρως γνωστός ο 

μηχανισμός σχηματισμού τους, ώστε να μπορούμε να τα προβλέψουμε. Οι Προηγμένες Οξειδωτικές 

Μέθοδοι Αντιρρύπανσης που χρησιμοποιούνται για την περεταίρω επεξεργασία λυμάτων, εμφανίζουν 

ποικίλους μηχανισμούς οξείδωσης, που μπορούν να δώσουν διαφορετικά προϊόντα. Επειδή συνήθως 

τέτοιες ενώσεις δεν είναι εμπορικά διαθέσιμες σαν πρότυπα ανάλυσης, πραγματοποιήθηκε 

εργαστηριακά μία σειρά από Προηγμένες Οξειδωτικές Μεθόδους Αντιρρύπανσης, με διαφορετική 

αρχή λειτουργίας, προκειμένου να παραχθούν προϊόντα μετασχηματισμού. Στη συνέχεια, η αναλυτική 

μέθοδος που αναπτύχθηκε, βασιζόμενη στην υγρή χρωματογραφία και στην αξιοποίηση ανιχνευτή 

Φασματομετρίας Μάζας Υψηλής Διακριτικής Ικανότητας, συνέβαλε στην παρακολούθηση των 

επιπέδων Σουλφαδοξίνης και την ταυτοποίηση των άγνωστων ενώσεων που προέκυψαν από τις 

οξειδωτικές μεθόδους. Από τα αποτελέσματα της εργασίας, προέκυψε η ταυτοποίηση 17 προϊόντων 

μετασχηματισμού, συνοδευόμενη από εκτιμήσεις σχετικά με τους μηχανισμούς σχηματισμού και την 

τοξικότητά τους.  

Με την ολοκλήρωση της εργασίας, θα ήθελα να ευχαριστήσω την Καθηγήτρια Δημητρούλα 

Λαμπροπούλου, καθώς εκτός της εμπιστοσύνης της, κατά την ανάθεση ενός εξαιρετικά ενδιαφέροντος 

θέματος για την διπλωματική μου εργασία, μου παρείχε διαρκή υποστήριξη σε οποιαδήποτε δυσκολία 

συνάντησα, ενώ το ενδιαφέρον της παρέμενε αμείωτο. Επίσης, τα σχόλια και οι διορθώσεις της με 

βοήθησαν στην ολοκλήρωση της συγγραφής της παρούσας εργασίας. Επιπλέον, θα ήθελα να 

ευχαριστήσω την επιστημονική ομάδα του εργαστηρίου Ελέγχου Ρύπανσης Περιβάλλοντος και την 

υποψήφια διδάκτορα Κυριακή Αναγνωστοπούλου, για την εξαιρετική συνεργασία μας κατά την 

εκπόνηση της εργασίας, μέσα σε μια ευχάριστη και φιλική ατμόσφαιρα. Τέλος, ευχαριστώ θερμά το 

εργαστήριο ΕΦΕΜ του ΕΚΕΤΑ για την οικονομική κάλυψη των υλικοτεχνικών αναγκών της εργασίας, 

καθώς και τους συνεργάτες μου, Βασίλη Σαρασίδη, Παναγιώτα Πέτση, Δρ. Αλεξάνδρα Μοσχονά. 

Ιδιαίτερα θα ήθελα να ευχαριστήσω τον Δρ. Κωνσταντίνο Πλάκα, για την διαρκή υποστήριξη και 

καθοδήγηση που μου παρείχε. 
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 Σουλφοναμίδες (Sulfonamides) 

Η πρώτη θεραπεία με σουλφοναμίδες προτάθηκε το 1932 από τον Gerhard Domagk, ο οποίος 

ανακάλυψε ότι μια πορτοκαλοκόκκινη ουσία που ονομάζεται Prontosil ήταν ασφαλής και έφερε θετικά 

αποτελέσματα στη θεραπεία στρεπτοκοκκικών λοιμώξεων σε ποντίκια (Εικόνα 1.1) [1]. Μερικά 

χρόνια αργότερα, το 1939, τιμήθηκε με βραβείο Νόμπελ ιατρικής «για την ανακάλυψη των 

αντιβακτηριακών ιδιοτήτων του Prontosil».  

 

Εικόνα 1.1. Δείγμα από Prontosil [2]. 

Έκτοτε, οι σουλφοναμίδες αποτελούν σημαντική κατηγορία ενώσεων και μια ολόκληρη γενιά 

φαρμάκων. Με τα χρόνια το εύρος εφαρμογής τους περιορίστηκε σημαντικά, καθώς η ανακάλυψη 

φαρμάκων όπως η πενικιλίνη και άλλα φυσικά αντιβιοτικά έδωσε προτεραιότητα σε άλλα, πιο ασφαλή 

σκευάσματα.  

Ωστόσο, η διαρκής πρόοδος στο χώρο της συνθετικής χημείας έχει δώσει τη δυνατότητα τροποποίησης 

των υφιστάμενων σουλφοναμινών, παράλληλα με τη σύνθεση νέων, μειώνοντας τις παρενέργειες και 

αυξάνοντας τόσο την απόδοση όσο και το εύρος των εφαρμογών τους. Έτσι, τα τελευταία χρόνια έχουν 

ελκύσει ξανά σημαντικό ενδιαφέρον από τον χώρο των βιολογικών επιστημών, καθώς έχει φανεί ότι η 

δράση τους δεν περιορίζεται μόνο στην αντιμετώπιση μικροβιακών λοιμώξεων. Μεταξύ άλλων, στη 

βιβλιογραφία αναφέρεται η αντιφλεγμονώδης δράση τους [3], καθώς και η λειτουργία τους έναντι 

νευρολογικών παθήσεων, όπως η νόσος Alzheimer [4], η νόσος Parkinson [5] και οι γενικές επιληπτικές 

κρίσεις [6]. Παράλληλα, σημαντικές φαίνεται να είναι οι προοπτικές που εμφανίζουν για 

αντικαρκινικές θεραπείες [7, 8].  

Καθώς η βασική εφαρμογή των σουλφοναμιδών είναι αυτή της αποσιώπησης βιομορίων, αξίζει να 

αναφερθούν οι εξαιρετικές ανασταλτικές ιδιότητες και η μεγάλη εκλεκτικότητα που παρουσιάζουν. Για 

παράδειγμα, η εφαρμογή έναντι των καρβονικών ανυδρασών, πολύτιμων βιομορίων για την ενυδάτωση 

του διοξειδίου του άνθρακα κατά τη ρύθμιση του κυτταρικού pH, είναι αξιοσημείωτη [9, 10]. Μάλιστα, 

τα φαρμακευτικά προϊόντα, που λειτουργούν ως αναστολείς καρβονικής ανυδράσης και έχουν 

σουλφοναμίδια στην αλυσίδα τους, έχουν χαρακτηριστεί ως “αναστολείς επόμενης γενιάς” [11].   

 

1.1. Σουλφοναμίδες στην καταπολέμηση ιών και βακτηρίων. 

Όπως αναφέρθηκε ήδη, η χρόνια έρευνα στον κλάδο της οργανικής χημείας, οδήγησε σε 

βελτιστοποίηση των μεθόδων σύνθεσης, που με τη σειρά τους αναζωπύρωσαν την ανάπτυξη νέων 

αντιβιοτικών εντός της κατηγορίας των σουλφοναμιδίων. Πρακτικά, αυτό σημαίνει πως ήδη υπάρχοντα 
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και λειτουργικά μόρια τροποποιούνται και εξειδικεύονται προς την αντιμετώπιση συγκεκριμένων 

βακτηρίων και ιών [10].   

Ιδιαίτερα ενδιαφέρουσα είναι η περίπτωση σύνθεσης σουλφοναμιδινών, ειδικών προς την 

αντιμετώπιση του ιού SARS-CoV-2 [12]. Συγκεκριμένα, συντέθηκαν και εξετάστηκαν διάφορες 

ενώσεις της ευρύτερης κατηγορίας, ως προς την καταλληλότητά τους για εφαρμογή σε φαρμακευτική 

αγωγή. Το ετεροκυκλικό μόριο που προκύπτει από την συνθετική πορεία της Εικόνας 1.2, φάνηκε να 

είναι το βέλτιστο που προέκυψε από την εν λόγω εργασία, καθώς παρουσίασε καλή μεταβολική 

σταθερότητα, χαμηλή κυτταροτοξικότητα, ενώ η βιοδιαθεσιμότητά του κατόπιν στοματικής λήψης 

ήταν αρκετά ικανοποιητική (77%). Επιπλέον, το συγκεκριμένο μόριο δεν αλληλοεπιδρούσε με το 

μεταβολικό μονοπάτι του γονιδίου hERG [12]. Το συγκεκριμένο γονίδιο (human ether-a-go-go-related 

gene (hERG)) συμμετέχει στην ενεργοποίηση του καθυστερημένου ανορθωτή δίαυλου καλίου (Ikr) και 

συγκεντρώνει σημαντικό ενδιαφέρον στην φαρμακολογία και τη σύνθεση αντιιϊκών, καθώς είναι 

ευαίσθητο στις αλληλεπιδράσεις με αυτά τα σκευάσματα. Η παρεμβολή με το μεταβολισμό του θα 

μπορούσε να αποβεί μοιραία, προκαλώντας ισχαιμικά επεισόδια και αιφνίδιο θάνατο [13].    

 

Εικόνα 1.2. Μονοπάτι σύνθεσης σουλφοναμίνης για την καταπολέμηση του ιού SARS-CoV-2 [10]. 

Στη βιβλιογραφία επίσης αναφέρεται η σύνθεση σουλφοναμιδίνης, που περιέχει ένα αζακυκλικό μέρος 

[14, 15]. Συγκεκριμένα, ένα 2-Αζαδικυκλο[2.2.1]επτάνιο ενσωματώθηκε σε μια συνθετική 

σουλφοναμίνη (Εικόνα 1.3), που φάνηκε να μπορεί να ανταποκριθεί στην καταπολέμηση του 

καρδιοϊού Α (EMCV) [16]. Ο συγκεκριμένος RNA ιός προσβάλλει πολλαπλά συστήματα, 

συμπεριλαμβανομένων αυτών του μυοκαρδίου και του νευρικού συστήματος, προκαλώντας παθήσεις, 

όπως νευρολογικές ασθένειες, ανωμαλίες του αναπαραγωγικού συστήματος, διαβήτη και άλλα [17].  

Παρόλο που αυτή ήταν η επικρατέστερη προτεινόμενη εφαρμογή του εν λόγω φαρμάκου, φάνηκε να 

παρουσιάζεται σχετική ανταπόκριση και στην αντιμετώπιση του HPIV-3 [10]. Ένα βασικό 

μειονέκτημα αυτής της σουλφοναμίνης ήταν το γεγονός ότι εμφάνισε υψηλή κυτταροτοξικότητα, όπως 

φάνηκε στον σχετικό έλεγχο που πραγματοποιήθηκε [16].   
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Εικόνα 1.3. Συνθετική πορεία για τη 2-αζαδικυκλο[2.2.1]επτανιο σουλφοναμίνη [10]. 

Ανάλογες περιπτώσεις έχουν εξεταστεί για την αντιμετώπιση των ιών της κατηγορίας “Filoviruses”. 

Χαρακτηριστικό στέλεχος του συγκεκριμένου είδους, που αποτελούνται από RNA μονοκλωνικούς 

ιούς, είναι ο ιός του Reston, γνωστός και ως Ebola [18]. Το σουλφοναμίδιο που προκύπτει από τη 

συνθετική πορεία της Εικόνας 1.4, μελετήθηκε σε σχέση με το φάρμακο της σετραλίνης. Η σετραλίνη 

έχει αποδειχθεί ως ένα αποτελεσματικό φαρμακευτικό προϊόν απέναντι στον ιό του Ebola. Συνεπώς, η 

αξιοποίηση του ως σημείο αναφοράς σε σχετική μελέτη, ήταν αναγκαία. Τα αποτελέσματα της εν λόγω 

μελέτης έδειξαν ότι το προτεινόμενο σουλφοναμίδιο παρουσίασε ανασταλτική δράση έναντι των 

γλυκοπρωτεϊνών του ιού Ebola, που ήταν συγκρίσιμη με αυτή της σετραλίνης [19]. Στη βιβλιογραφία 

αναφέρεται γενικά πως οι σουλφοναμίδες που περιέχουν δικυκλικά τμήματα, καμφορά ή τμήματα 

βορνεόλης παρουσιάζουν ικανοποιητική ανασταλτική δράση έναντι επικίνδυνων παθογόνων [20].   

 

Εικόνα 1.4. Συνθετική πορεία για την παραγωγή (1S)-(+)-καμφορο-10-σουλφοναμιδίου, με ανασταλτικές ιδιότητες ενάντια 

στον ιό του Ebola [10]. 

Η σύγχρονη βιομηχανία της σύνθεσης και παρασκευής φαρμάκων φαίνεται να μετατοπίζει αισθητά το 

ενδιαφέρον της σε μια κατηγορία οργανικών ενώσεων, τις πουρίνες. Οι πουρίνες είναι πολύ πολύτιμα 

οργανικά μόρια με ιδιαίτερες φαρμακευτικές ιδιότητες. Παράλληλα, είναι πολύ σημαντικό ότι 

εμφανίζονται στη φύση, γεγονός που ενισχύει τις προοπτικές για κλιμάκωση της παραγωγής σχετικών 

φαρμάκων, ώστε μελλοντικά να καταστεί ευρεία η εφαρμογή τους [21]. Στη βιβλιογραφία αναφέρονται 

διάφορες περιπτώσεις όπου πουρινικά μόρια παρουσιάζουν ανασταλτική δράση απέναντι σε ιούς και 

μικρόβια, όπως ο HIV [22–24] και ο ιός της ηπατίτιδας Β [25], ενώ έχει φανεί πως απενεργοποιούν τις 

επιβλαβείς EGFR πρωτεΐνες (πρωτεΐνες του υποδοχέα του επιδερμικού αυξητικού παράγοντα) [26]. 

Μια περίπτωση σουλφοναμιδίου που περιέχει πουρίνη στο μόριό του προκύπτει από τη συνθετική 

εικόνα της Εικόνας 1.5.  
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Εικόνα 1.5. Συνθετική πορεία για τη σύνθεση σουλφοναμιδίου που περιέχει πουρίνη στο μόριό του [10]. 

Τα όσα παρουσιάστηκαν παραπάνω αποτελούν μόλις μία μικρή ένδειξη του μεγάλου φάσματος των 

εφαρμογών και των δυνατοτήτων που διαθέτουν τα σουλφοναμίδια. Η ποικιλία που παρουσιάζεται 

χάρη στις πολλαπλές συνθετικές διεργασίες που έχουν αναπτυχθεί, καθώς και οι ενδείξεις σημαντικής 

ανασταλτικής δράσης, φανερώνουν τις μεγάλες προοπτικές για κλιμάκωση της χρήσης τους στις 

μελλοντικές θεραπευτικές στρατηγικές. 

 

1.2. Ελονοσία (Malaria) 

Η ελονοσία (malaria) θεωρείται ως μία εκ των σημαντικότερων ασθενειών της παγκόσμιας ιστορίας. 

Ιστορικά εντοπίζεται σε περιοχές της Αφρικής και της Ασίας, με αναφορές να ξεκινάνε από το 2700 

π.Χ. (Αίγυπτος και Κίνα). Με τις εκστρατείες δημιουργίας αποικιών, το εμπόριο σκλάβων και τους 

συνεχείς πολέμους έφτασαν να εντοπίζονται κρούσματα ακόμη και στον βόρειο Καναδά, 

μετατρέποντας μία τοπική επιδημία σε ένα παγκόσμιο πρόβλημα [27].   

 

1.2.1. Μετάδοση της νόσου. 

Η ελονοσία μεταδίδεται κατά βάση με θηλυκά κουνούπια του είδους Anopheles quadrimaculatus Say 

- Anopheles stephensi, όταν αυτά είναι φορείς ενός μολυσματικού παρασίτου ή «σποροζωίτη» [27, 28]. 

Ουσιαστικά, ο μηχανισμός μετάδοσης της ασθένειας αποτελείται από έναν δυναμικό κύκλο 

αλληλεπίδρασης ανθρώπων και κουνουπιών.  

Ο σποροζωίτης αναπτύσσεται στους σιελογόνους αδένες ενός μολυσμένου κουνουπιού. Έτσι, κατά της 

λήψη αίματος από έναν άνθρωπο, απελευθερώνονται κλώνοι του στο εσωτερικό του τραύματος [29]. 

Μέσω της κυκλοφορίας του αίματος, αυτοί κατευθύνονται στο ήπαρ, όπου και πολλαπλασιάζονται με 

ραγδαίο ρυθμό. Σαν επόμενο στάδιο της μόλυνσης, το παράσιτο εξέρχεται του ήπατος και εισχωρεί στα 

ερυθρά αιμοσφαίρια. Εκεί τείνει να συνεχίσει την ανάπτυξή του. Σε περίπτωση έγκαιρης ανταπόκρισης 

του ανοσοποιητικού και φαρμακευτικής περίθαλψης οι σποροζωίτες εξοντώνονται και άρα δεν υπάρχει 

αύξηση στον αριθμό τους. Σε διαφορετική περίπτωση, εμφανίζεται ραγδαίος πολλαπλασιασμός και 

επέκτασή τους, καθώς τρέφονται από την αιμοσφαιρίνη, οδηγώντας σε κλινικές επιπτώσεις για τον 

ασθενή [27, 30]. Για να ολοκληρωθεί ο κύκλος μετάδοσης της ελονοσίας, πρέπει ένα κουνούπι να 

τραφεί με αίμα ανθρώπου που φέρει το παράσιτο και συνεπώς να μολυνθεί. Σε αυτήν την περίπτωση η 

ανάπτυξη εντός των ερυθρών αιμοσφαιρίων συνεχίζει, έως ότου λυθεί η κυτταρική μεμβράνη τους και 

απελευθερωθούν μικρογαμέτες των παρασίτων. Μόλις δημιουργηθούν τα ζυγωτά, δημιουργούν μία 

κύστη («ωοκύστη») στο εντερικό σύστημα του εντόμου, που μόλις ωριμάσει καταστρέφεται, 
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απελευθερώνοντας σποροζωίτες στους σιελογόνους αδένες. Από αυτό το στάδιο και έπειτα το έντομο 

έχει μολυσματικό χαρακτήρα, ολοκληρώνοντας τον κύκλο μετάδοσης [27, 29, 31]. 

Συνολικά υπάρχουν 6 στελέχη παρασίτων που μπορούν να προσβάλλουν τον άνθρωπο:  

1. Plasmodium falciparum (P. falciparum) 

2. Plasmodium vivax (P. Vivax) 

3. Plasmodium ovale wallickeri (Ρ. Ovale) 

4. Plasmodium ovale curtisi (Ρ. Ovale) 

5. Plasmodium malariae (Ρ. Malariae) 

6. Plasmodium knowlesi (Ρ. Knowlesi) 

Οι διαφοροποιήσεις των συγκεκριμένων στελεχών αφορούν τόσο τον χρόνο επώασης και ανάπτυξής 

τους στον ανθρώπινο οργανισμό, όσο και την σοβαρότητα των συμπτωμάτων. Αξίζει να αναφερθεί η 

σημαντική επιθετικότητα των στελεχών P. Falciparum και Ρ. Knowlesi, καθώς αναπτύσσονται 

ταχύτατα (8-12 μέρες), προσβάλλουν όλα τα ερυθροκύτταρα (νέα και ηλικιωμένα), ενώ προκαλούν 

σοβαρή αναιμία, επίμονο πυρετό και εμπλοκή του κεντρικού νευρικού συστήματος [27, 32–34].  

 

1.2.2. Κλινική συμπεριφορά. 

Η κλινική συμπεριφορά της ελονοσίας εμφανίζει ιδιαίτερη ποικιλία. Συνήθως, τα αρχικά στάδια της 

μόλυνσης δεν συνοδεύονται από κάποιο σύμπτωμα. Σε επόμενη φάση, η κύρια κλινική εικόνα είναι ο 

πυρετός. Ωστόσο, λόγω της απώλειας συγκεκριμένου μοτίβου θερμοκρασίας, είναι ιδιαίτερα δύσκολη 

η διάγνωση. Στις περισσότερες περιπτώσεις ο ασθενής εμφανίζει ήπιο πυρετό με έντονες κορυφώσεις 

που δεν παρουσιάζουν περιοδικότητα . Σε πιο προχωρημένα στάδια της νόσου, παρατηρείται λύση των 

ερυθροκυττάρων που προκαλεί αναιμία, σπληνομεγαλία και κλασικό παροξυσμό. Ο παροξυσμός είναι 

κλασικό σύμπτωμα ελονοσίας, ωστόσο σε πολλές περιπτώσεις αργεί να εμφανιστεί, φτάνοντας σε πολύ 

προχωρημένα στάδια μόλυνσης. Παράλληλα, επειδή η συμπεριφορά πρώιμων σταδίων είναι κοινή με 

πολλές παθήσεις, όπως γαστρεντερίτιδα, πνευμονία, μηνιγγίτιδα και άλλα, η διάγνωση εξειδικεύεται 

σημαντικά σε περιπτώσεις που έχουν βρεθεί πρόσφατα σε περιοχές μετάδοσης ελονοσίας [27, 32, 35, 

36].  

 

1.2.3. Επιδημιολογικά στοιχεία. 

Αυτή τη στιγμή, τουλάχιστον το 40% του παγκόσμιου πληθυσμού ζει σε ενδημική κατάσταση, με 

τουλάχιστον 90 χώρες να πλήττονται ενεργά (Εικόνα 1.6). Αυτό έχει σαν αποτέλεσμα οι ετήσιες 

μόλυνσης να φτάνουν τις 500 εκατομμύρια, ενώ οι νεκροί (μεταξύ αυτών πολλά παιδιά) μπορούν να 

ξεπερνούν τα 2 εκατομμύρια [37].   



 

Ανάπτυξη αναλυτικής μεθόδου για τον προσδιορισμό του αντιβιοτικού Σουλφαδοξίνη και των 

προϊόντων μετασχηματισμού του, από Προηγμένες Οξειδωτικές Μεθόδους Αντιρρύπανσης. 
 

Παναγιώτης Μπιζιρτσάκης  

 

20 

 

 

Εικόνα 1.6. Ζώνες μετάδοσης ελονοσίας [37]. 

Η ανάπτυξη του παρασίτου και συνεπώς η έξαρση της νόσου συνδέεται άρρηκτα με τις 

περιβαλλοντικές συνθήκες της περιοχής (θερμοκρασία και υγρασία). Τόσο το πλασμώδιο όσο και τα 

κουνούπια ευδοκιμούν σε θερμοκρασίες που ξεπερνούν τους 23-24οC και προς το παρόν εντοπίζονται 

στην τροπική ζώνη, δηλαδή την κεντρική Αφρική [38, 39]. Ωστόσο, το εν εξελίξει φαινόμενο της 

διαρκούς αύξησης της θερμοκρασίας προβλέπεται πως θα μετατοπίσει σημαντικά την σφαίρα έξαρσης 

της ελονοσίας. Ενδεικτικά, έρευνες αναφέρουν πως μία αύξηση 3οC στη μέση θερμοκρασία του 

πλανήτη, θα οδηγούσε σε επέκταση των περιοχών ανάπτυξης ελονοσίας σε ένα εύρος που θα κάλυπτε 

πλήρως την Ινδία και πιθανό να έφτανε μέχρι και το Ηνωμένο Βασίλειο. Πρακτικά αυτό θα μπορούσε 

να οδηγήσει σε αύξηση των ετήσιων κρουσμάτων ακόμα και κατά 80 εκατομμύρια [40, 41]. 

 

1.3. Σουλφαδοξίνη (Sulfadoxine - SDX) 

Η σουλφαδοξίνη (Εικόνα 1.7), με μοριακό τύπο C12H14N4O4S, είναι ένα συνθετικό αντιβιοτικό, που 

ανήκει στην κατηγορία των σουλφοναμίδων και κατασκευάστηκε πρώτη φορά από χημικούς της 

εταιρείας F. Hoffmann-La Roche & Co.  

 

Εικόνα 1.7. Το μόριο της σουλφαδοξίνης. 

Στην Εικόνα 1.8 παρουσιάζεται η πορεία της βιομηχανικής σύνθεσης της σουλφαδοξίνης, όπως 

καθορίστηκε από της εταιρεία που κατέχει την πατέντα (F. Hoffmann-La Roche & Co, Ελβετία) [42]. 
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Εικόνα 1.8. Πορεία σύνθεσης της σουλφαδοξίνης [42]. 

Εμπορικά είναι συνήθως διαθέσιμη σε μορφή άοσμης λευκής ή ελαφρώς κίτρινης (creamy white) 

κρυσταλλικής σκόνης. Το μοριακό βάρος της είναι 310,33 g/mol και το σημείο τήξης της κυμαίνεται 

εντός του εύρους 190–194 °C. Όσον αφορά τη διαλυτότητά της, η σουλφαδοξίνη είναι ελαφρώς 

διαλυτή στο νερό, με διαλυτότητα 0,296 mg/mL. Παρομοίως, εμφανίζει περιορισμένη διαλυτότητα 

στην αιθανόλη, ενώ είναι σημαντικά πιο διαλυτό σε διμεθυλοφορμαμίδιο [42, 43]. 

Η χημική φύση της σουλφαδοξίνης την κατατάσσει ως ασθενές οξύ, με τιμή pKa 6,1. Αυτή η οξύτητα 

συμβάλλει στις φαρμακολογικές του ιδιότητες και επηρεάζει τη συμπεριφορά του σε διάφορα χημικά 

περιβάλλοντα. Όσον αφορά τη σταθερότητα της, η σουλφαδοξίνη είναι σχετικά σταθερή υπό κανονικές 

συνθήκες. Ωστόσο, είναι ευαίσθητο όταν εκτίθεται στο φως και τη θερμότητα [43]. 

Η βασική της εφαρμογή είναι στο χώρο της ιατρικής και της φαρμακολογίας, καθώς η σουλφαδοξίνη 

είναι ιδιαίτερα γνωστή για την αποτελεσματικότητά της έναντι ενός ευρέος φάσματος βακτηριακών 

και πρωτοζωικών λοιμώξεων και ειδικότερα στη θεραπεία της ελονοσίας. Ωστόσο, πέρα από τις 

αντιελονοσιακές της ιδιότητες, η σουλφαδοξίνη έχει βρει χρησιμότητα στην καταπολέμηση διαφόρων 

βακτηριακών λοιμώξεων, αποδεικνύοντας την ευελιξία της ως αντιμικροβιακό προϊόν. Οι 

φαρμακοκινητικές του ιδιότητες και ο παρατεταμένος χρόνος ημιζωής συμβάλλουν στην 

αποτελεσματικότητά της, επιτρέποντας την εφαρμογή μειωμένης συχνότητας δόσεων σε σύγκριση με 

άλλα αντιβιοτικά. 



 

Ανάπτυξη αναλυτικής μεθόδου για τον προσδιορισμό του αντιβιοτικού Σουλφαδοξίνη και των 

προϊόντων μετασχηματισμού του, από Προηγμένες Οξειδωτικές Μεθόδους Αντιρρύπανσης. 
 

Παναγιώτης Μπιζιρτσάκης  

 

22 

 

Η σουλφαδοξίνη αποτελεί αναστολέα της διυδροπτεροϊκής συνθάσης (DHPS), ενός κρίσιμου ενζύμου 

στην οδό σύνθεσης φολικού οξέος των μικροβιακών οργανισμών. Κατά τη θεραπεία της ελονοσίας το 

αντιβιοτικό χορηγείται συνεργιστικά με την πυριμεθαμίνη που αναστέλλει το ένζυμο της 

διυδροφολικής αναγωγάσης (DHFR), επίσης μέρος της σύνθεσης φολικού οξέος [44].  

 

Εικόνα 1.9. Μεταβολικό μονοπάτι σύνθεσης φολικού οξέος [44]. 

Η DHPS και το DHFR αποτελούν στάδια ενός ευρύτερου μεταβολικού μονοπατιού βιοσύνθεσης 

φολικού οξέος (Εικόνα 1.9). Το μόριο αυτό αποτελεί έναν ζωτικής σημασίας παράγοντα που 

συμμετέχει στον μεταβολισμό της μεταφοράς μονάδων άνθρακα (C1 units). Συγκεκριμένα, στην 

σύνθεση του DNA το συγκεκριμένο μεταβολικό μονοπάτι μετατρέπει μεθυλομάδες σε τριφωσφορικά 

που χρησιμοποιεί η DNA πολυμεράση για να προσθέσει το αμινοξύ της θυμίνης (Τ) [44]. Η DHPS 

καταλύει την αντίδραση του 4-αμινοβενζοϊκού οξέος (pABA) με την 7,8-πυροφωσφορική-

διυδροπτερίνη (DHPPP), ώστε να σχηματιστεί το 7,8-διυδροπτεροϊκό οξύ (Εικόνα 1.10) [45, 46]. Σε 

επόμενα βήματα αυτό μετατρέπεται σε διυδροφολικό οξύ. Το DHFR καταλύει την αναγωγή του 

διυδροφολικού σε τετραϋδροφολικό, δηλαδή σε φολικό οξύ [47, 48].      
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Εικόνα 1.10. Ο μηχανισμός σύνθεσης φολικού οξέος στον οποίο παρεμβαίνει η σουλφαδοξίνη (ή οι σουλφοναμίδες) [17]. 

Το pABA, άρα και το 7,8-διυδροπτεροϊκό οξύ, έχουν μία ρίζα υδροξυλίου στο καρβοξυλικό τους άκρο. 

Το DHFS στο επόμενο βήμα της σύνθεσης προσβάλλει αυτή τη ρίζα, μέσω μιας πυρηνόφιλης 

αντίδρασης υποκατάστασης με την αμινομάδα της L-γλουταμίνης, παράγοντας διυδροφολικό οξύ. 

Επειδή η σουλφαδοξίνη δεν έχει ρίζες υδροξυλίου στο μόριο της, η αλληλεπίδρασή της με το DHPPP 

(Εικόνα 1.11), που καταλύεται από την DHPS, αποσβένει το μεταβολικό μονοπάτι [49]. 

Διαταράσσοντας την ομαλή λειτουργία της βιοσύνθεσης φολικού οξέος, εμποδίζεται τελικά η 

παραγωγή νουκλεϊκών οξέων, που είναι απαραίτητα για την ανάπτυξη και τον πολλαπλασιασμό των 

μολυσματικών παθογόνων. 

 

Εικόνα 1.11. Αναπαράσταση μηχανισμού αποσιώπισης του μεταβολικού μονοπατιού σύνθεσης φολικού οξέος από τη 

σουλφαδοξίνη [49]. 

Παρά τα θεραπευτικά της οφέλη, η χρήση της σουλφαδοξίνης δεν πρέπει να είναι άσκοπη. Ζητήματα 

όπως η ανάπτυξη αντοχής και οι πιθανές δυσμενείς επιπτώσεις απαιτούν μια συνετή προσέγγιση στη 

χορήγησή της.  
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 Περιβαλλοντική Ρύπανση Αντιβιοτικών 

Σύμφωνα με το Γεωλογικό Ινστιτούτο των Ηνωμένων Πολιτειών, ως αναδυόμενοι ρύποι ορίζονται όλες 

οι συνθετικές ή φυσικές χημικές ουσίες που δεν περιλαμβάνονται στο πρόγραμμα παρακολούθησης 

ρουτίνας, αλλά έχουν τη δυνατότητα να εισέλθουν στο περιβάλλον και να προκαλέσουν αρνητικές 

επιπτώσεις, οικολογικού ή/και ανθρώπινου (ανθρώπινη υγεία) χαρακτήρα (Εικόνα 2.1). Οι 

φαρμακευτικοί ρύποι αναγνωρίζονται ως μία από τις έξι διαφορετικές κατηγορίες αναδυόμενων ρύπων 

[50]: προϊόντα προσωπικής φροντίδας (Personal Care Products – PCPs), ενδοκρινικοί διαταράκτες 

(Endocrine-Disrupting Chemicals – EDCs), φαρμακευτικοί ρύποι (Pharmaceutical Pollutants – PPs), 

έμμονοι οργανικοί ρύποι (Persistent Organic Pollutants – POPs), τεχνητά γλυκαντικά (Artificial 

Sweeteners – ASs), και μικροπλαστικά (Microplastics – MPs). Οι φαρμακευτικοί ρύποι είναι ένας 

τύπος αναδυόμενης περιβαλλοντικής ρύπανσης, που αναφέρεται στην παρουσία φαρμακευτικών 

ουσιών ή προϊόντων μεταβολισμού τους, σε διάφορα περιβαλλοντικά συστήματα. Αυτά τα χημικά είδη 

είναι γνωστά για την ικανότητά τους να προκαλούν επιπλοκές στην ανθρώπινη υγεία, ακόμη και σε 

πολύ χαμηλές δόσεις. Η ευρεία χρήση των PCPs τα τελευταία χρόνια έχει αυξηθεί σημαντικά, με 

αποτέλεσμα να οδηγήσει στη εκτεταμένη συσσώρευσή τους στα οικοσυστήματα.  Επιπλέον, έχει 

παρατηρηθεί και η αφομοίωσή τους από ζωντανούς οργανισμούς, μέσω της εισόδου τους σε τροφικούς 

ιστούς [51].  

 

Εικόνα 2.1. Κύκλος φαρμακευτικών αναδυόμενων ρύπων, στο υδάτινο περιβάλλον [52]. 

Σε αυτό το κεφάλαιο θα γίνει εκτενής αναφορά σε σχετικούς ρύπους που εντοπίζονται και συνεπώς 

απασχολούν κυρίως υδάτινα σώματα. 
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2.1. Κατηγορίες φαρμακευτικών ρύπων 

Οι φαρμακευτικοί ρύποι μπορούν να ταξινομηθούν σε επιμέρους κατηγορίες, βάση των ιδιοτήτων τους. 

Όπως είναι λογικό, η κάθε κατηγορία παρουσιάζει διαφορετικά οικοτοξικά χαρακτηριστικά και 

συνεπώς, είναι απαραίτητη η διάκρισή και μελέτη τους [52]. Συγκεκριμένα, οι κατηγορίες είναι: 

(i) Μη Στεροειδή Αντιφλεγμονώδη Φάρμακα (Nonsteroidal anti-inflammatory drugs – 

NSAIDs). Τα NSAIDs, όπως η ιβουπροφαίνη, η δικλοφενάκη, η ναπροξένη και η 

ακεταμινοφαίνη, είναι φαρμακευτικά προϊόντα που χρησιμοποιούνται ευρέως για τις 

αντιφλεγμονώδεις, αντιπυρετικές και αναλγητικές ιδιότητες τους. Η αντιπυρετική δράση 

αποδίδεται κυρίως στην αναστολή της παραγωγής προσταγλανδινών, που προκαλείται από 

την ιντερλευκίνη-1 (IL-1) και την ιντερλευκίνη-6 (IL-6) στον υποθάλαμο και λόγω της 

αναδιοργάνωσης του θερμορυθμιστικού συστήματος, οδηγείται ο οργανισμός σε 

αγγειοδιαστολή και αυξημένη απώλεια θερμότητας [53]. Ο αναλγητικός χαρακτήρας 

πιστεύεται ότι σχετίζεται με την περιφερική αναστολή της δημιουργίας προσταγλανδινών 

[54]. Η αντιφλεγμονώδης δράση των NSAIDs οφείλεται στην αναστολή του ενζύμου COX 

ή της κυκλοοξυγενάσης, που ευθύνονται για τη μετατροπή του αραχιδονικού οξέος σε 

προσταγλανδίνες [55]. Αυτά τα φαρμακευτικά προϊόντα, κυριαρχούν εμπορικά στον τομέα 

της φαρμακοβιομηχανίας, με αποτέλεσμά να ανιχνεύονται πιο συχνά σε υδάτινα 

περιβάλλοντα και έτσι να έχουν συμπεριληφθεί στη λίστα με τις 10 κορυφαίες 

προτεραιότητες για ανίχνευση της Ευρωπαϊκής Ένωσης [56].  

Οι συγκεκριμένοι ρύποι συνήθως ανιχνεύονται σε υδάτινα σώματα, λόγω του ατελούς 

μεταβολισμού τους και της απέκκρισης τους από τον άνθρωπο και τα ζώα. Μπορούν να 

φτάσουν στο περιβάλλον μέσω σταθμών επεξεργασίας αστικών ή νοσοκομειακών 

λυμάτων, μονάδων διαχείρισης στερεών αποβλήτων, στραγγισμάτων από χωματερές 

στερεών αποβλήτων ή απευθείας απόρριψης από τις φαρμακευτικές βιομηχανίες [57]. Οι 

ενώσεις αυτές θεωρούνται ιδιαίτερα επίμονες και ανθεκτικές στο περιβάλλον, με 

αποτέλεσμα να συναντώνται σε συγκεντρώσεις που κυμαίνονται από ng/L έως μg/L σε 

διάφορα υδάτινα περιβάλλοντα, συμπεριλαμβανομένων ποταμών, λιμνών καθώς και 

πόσιμων υδάτων, σε όλο τον κόσμο. Λόγω της πανταχού παρουσίας τους στο υδάτινο 

περιβάλλον και των χρόνιων οικοτοξικών επιδράσεων στα βιοτικά συστατικά των 

οικοσυστημάτων, θεωρούνται αναδυόμενοι ρύποι και προκαλούν ανησυχία στην 

επιστημονική κοινότητα [58–60].  

Οι επιπτώσεις αυτών των ρύπων δεν περιορίζονται μόνο σε ζωικούς οργανισμούς και τον 

άνθρωπο. Δημιουργούν, μεταξύ άλλων, σοβαρά προβλήματα στις καλλιέργειες και την 

χλωρίδα των οικοσυστημάτων. Σε έρευνα που δημοσιεύθηκε το 2018 [61], παρατηρήθηκε 

μια εκπληκτική μείωση 50% στην απόδοση του αραβοσίτου, που (με την υποστήριξη 

ισχυρών στατιστικών δεδομλενων) αποδόθηκε στην παρουσία παρακεταμόλης. Επιπλέον, 

η συσσώρευση παρακεταμόλης στους σπόρους και τις ρίζες, που έχει φανεί να παραμένει, 

εγείρει ανησυχίες για πιθανούς κινδύνους και για τους καταναλωτές. Εν τω μεταξύ, σε 

διαφορετική μελέτη [62], εξετάστηκε η επίδραση της κετοπροφαίνης στην ανάπτυξη 

δενδρυλλίων ρυζιού. Τα αποτελέσματα έδειξαν ότι, ενώ μια χαμηλή συγκέντρωση ενίσχυε 

οριακά την ανάπτυξη, μια υψηλή συγκέντρωση την εμπόδισε σημαντικά. Αυτή η αναστολή 

προήλθε από κυτταρική δομική βλάβη, διόγκωση χλωροπλάστη, αυξημένους κόκκους 

αμύλου και μείωση της λειτουργικότητας των οργανιδίων του φυτού. 



 

Ανάπτυξη αναλυτικής μεθόδου για τον προσδιορισμό του αντιβιοτικού Σουλφαδοξίνη και των 

προϊόντων μετασχηματισμού του, από Προηγμένες Οξειδωτικές Μεθόδους Αντιρρύπανσης. 
 

Παναγιώτης Μπιζιρτσάκης  

 

26 

 

(ii) Αντιβιοτικά. Tα αντιβιοτικά, συμπεριλαμβανομένων των πενικιλινών, των 

κεφαλοσπορινών, των τετρακυκλινών και των φθοριοκινολονών, είναι συνήθως 

συνταγογραφούμενα φάρμακα για τη θεραπεία βακτηριακών λοιμώξεων. Σε αυτήν την 

κατηγορία φαρμακευτικών ρύπων ανήκουν και οι σουλφοναμιδικές ενώσεις, όπως η 

Σουλφαδοξίνη, που βρίσκεται στο επίκεντρο της εργασίας.  

Οι αντιβιοτικές ουσίες μπορούν να χωριστούν σε ομάδες με βάση τον μηχανισμό της 

αντιμικροβιακής δράσης. Οι κύριοι μηχανισμοί δράσης είναι:  

• Αναστολή της σύνθεση των κυτταρικών τοιχωμάτων (π.χ. β-λακταμικά αντιβιοτικά, 

πενικιλίνες, γλυκοπεπτίδια και άλλα)  

• Πόλωση της κυτταρικής μεμβράνης (π.χ. λιποπεπτίδια) 

• Αναστολή της σύνθεσης πρωτεϊνών (π.χ. τετρακυκλίνες, οξαζολιδινόνες και άλλα) 

• Αναστολή της σύνθεσης νουκλεϊκών οξέων (π.χ. φθοροκινολόνες) 

• Αναστολή των μεταβολικών οδών των βακτηρίων (π.χ. σουλφοναμίδες και 

τριμεθοπρίμη) [63]. 

Η απόρριψη υπολειμμάτων αντιβιοτικών από μονάδες επεξεργασίας λυμάτων και 

γεωργικές δραστηριότητες μπορεί να συμβάλει στην παρουσία αυτών των ενώσεων στο 

περιβάλλον, οδηγώντας δυνητικά στην ανάπτυξη ανθεκτικών βακτηρίων, απέναντι στα 

αντιβιοτικά [64]. 

Το συγκεκριμένο ζήτημα θα αναλυθεί εκτενώς σε παρακάτω ενότητα.  

(iii) Ορμόνες. Οι ορμόνες από πολλούς κατατάσσονται στα όρια μεταξύ φαρμακευτικών ρύπων 

και ενδοκρινικών διαταρακτών [65, 66]. Ωστόσο, περιπτώσεις όπως τα οιστρογόνα, η 

προγεστερόνη και η τεστοστερόνη έχουν φαρμακευτική χρήση, καθώς χρησιμοποιούνται 

για διάφορους ιατρικούς σκοπούς, συμπεριλαμβανομένης της αντισύλληψης και της 

θεραπείας ορμονικής υποκατάστασης.  

Οι ορμόνες ταξινομούνται σε τρεις ομάδες: θηλέων (οιστρογόνα), αρρένων (ανδρογόνα) 

και κύησης (προγεσταγόνα). Ωστόσο, οι ορμόνες που υπάρχουν περισσότερο στα λύματα 

είναι τα οιστρογόνα, τα οποία μπορεί να είναι φυσικά (οιστρόνη: E1, και 17β-οιστραδιόλη: 

E2) ή συνθετικά (17-α-αιθινυλοιστραδιόλη ή EE2) [67, 68]. Η απόθεση οιστρογόνων στα 

αστικά και βιομηχανικά απόβλητα είναι περίπου 30.000 kg/έτος [69]. Οι εγκαταστάσεις 

καθαρισμού ή οι εγκαταστάσεις επεξεργασίας λυμάτων δεν έχουν σχεδιαστεί για την 

αφαίρεση ή τον έλεγχο αυτών των ενώσεων και επομένως δεν έχουν την απαραίτητη 

αποτελεσματικότητα ως προς την εξάλειψή τους. Συνεπώς, οι ουσίες αυτές φτάνουν στο 

περιβάλλον μέσω των αποβλήτων, χωρίς καμία επεξεργασία [70]. 

Οι συγκεκριμένοι ρύποι επαναλαμβάνουν τη συμπεριφορά των ενδογενών ορμονών και 

προκαλούν αλλοιώσεις σε διάφορα συστήματα οργάνων των ζωντανών οργανισμών, όπως 

το ενδοκρινικό και το αναπαραγωγικό σύστημα. Μία συνέπεια της έκθεσης του ανθρώπου 

σε αυτούς τους ρύπους, που έχει απασχολήσει έντονα την επιστημονική κοινότητα, είναι 

μείωση της γονιμότητας. Σε σχετικές μελέτες, έχει παρατηρηθεί ραγδαία πτώση στην 

ανθρώπινη γονιμότητα, σε σχέση με στατιστικά δεδομένα από τον προηγούμενο αιώνα. 

Συγκεκριμένα, στη σημερινή εποχή φαίνεται πως μόλις ένας στους τέσσερεις άνδρες 
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παρουσιάζει βέλτιστη ποιότητα σπέρματος, κάτι που αποδίδεται σε μεγάλο βαθμό στην 

έντονη έκθεση σε ρύπους ορμονών και ενδοκρινικών διαταρακτών [71].  

Το ζωικό βασίλειο δέχεται εξίσου μεγάλη επιρροή. Τα ψάρια αποτελούν ίσως το είδος με 

την πιο άμεση σχέση αλληλεπίδρασης με τα υδάτινα σώματα. Αυτό πρακτικά έχει οδηγήσει 

στην ανάπτυξη αρκετών ερευνών σχετικά με τις επιπτώσεις ρύπων ορμονών σε αυτούς 

τους οργανισμούς. Μια από τις συχνότερες περιπτώσεις είναι η «θηλυκοποίηση» των 

αρσενικών ειδών, από την έκθεσή τους σε οιστρογόνα. Αυτό μπορεί να εξελιχθεί είτε σε 

μια πρώτης τάξης επίπτωση, με αλλοίωση του σπέρματος των αρσενικών ψαριών, είτε με 

επιπτώσεις δεύτερης τάξης, που συχνά συνοδεύονται με μορφολογικές αλλαγές των 

γεννητικών οργάνων του ζώου [72]. Σε ορισμένες περιπτώσεις ακόμα, έχει αναφερθεί η 

αριθμητική κυριαρχία των θηλυκών ατόμων ενός πληθυσμού, εκτός των φυσιολογικών 

πλαισίων [73].    

(iv) Ψυχοτρόπα φάρμακα. Ως ψυχοτρόπα χαρακτηρίζονται φαρμακευτικά προϊόντα, όπως τα 

αντικαταθλιπτικά (π.χ. φλουοξετίνη, σερτραλίνη κ.λπ.), τα αντιψυχωσικά (π.χ. 

ρισπεριδόνη, ολανζαπίνη κ.λπ.) και τα αγχολυτικά (π.χ. διαζεπάμη, αλπραζολάμη κ.λπ.). 

Η λήψη τους γίνεται κατόπιν συνταγογράφησης και προορίζονται για καταστάσεις που 

αφορούν την ψυχική υγεία. Ιδιαίτερη έξαρση στην ανάγκη για ψυχοτρόπα φάρμακα 

προκάλεσε η πανδημία του COVID-19. Συγκεκριμένα, παράγοντες όπως ο μεγάλος 

αριθμός θανάτων, οι περιορισμοί στην κοινωνική ζωή (λόγω καραντίνας), η αύξηση της 

ανεργίας, η δυνητική κατάρρευση τοπικών και ευρύτερων οικονομικών κύκλων, αλλά και 

ο άμεσος φόβος για την ακεραιότητά της υγείας, δημιούργησαν εντονότατη ψυχολογική 

πίεση σε μεγάλο μέρος του πληθυσμού [74]. Φυσικό επόμενο ήταν η αναζήτηση σχετικής 

φαρμακευτικής αγωγής, για τον περιορισμό των αρνητικών συνεπειών της πανδημίας στην 

ψυχική υγεία του ατόμου [75, 76]. Η ευρεία χρήση και ζήτηση αυτών των φαρμάκων, 

δεδομένης της απόρριψης ληγμένων ή αχρησιμοποίητων φαρμάκων και της 

απελευθέρωσης των μεταβολιτών τους από τα ανθρώπινα ούρα, οδήγησε στην απόθεση 

μεγάλων ποσοτήτων τους στα υδάτινα συστήματα. Αυτό όπως είναι λογικό έχει εγείρει 

σημαντικές περιβαλλοντικές ανησυχίες [77]. 

Η βιοσυσσώρευση των ψυχοτρόπων ουσιών μπορεί να έχει αρνητικές επιπτώσεις στους 

ζωντανούς οργανισμούς, όπως ενδοκρινικές διαταραχές και αναπαραγωγικές, 

αναπτυξιακές και μεταβολικές ανεπάρκειες. Επιπλέον, δημοσιευμένα αποτελέσματα έχουν 

δείξει ότι αυτοί οι αναδυόμενοι ρύποι συνήθως ανιχνεύονται σε υδάτινα συστήματα σε 

μέγεθος συγκεντρώσεων από ng/L έως mg/L [78]. 

Η τοξικότητα αυτής της κατηγορίας ρύπων είναι ιδιαίτερα ανησυχητική. Οι επιπτώσεις που 

έχουν στους ζωντανούς οργανισμούς των οικοσυστημάτων ποικίλουν, καθώς αυτοί οι 

ρύποι μπορούν να επηρεάσουν μεγάλο εύρος συστημάτων οργάνων. Σε διάφορες 

περιπτώσεις έχει παρατηρηθεί πως επηρεάζουν τη συμπεριφορά και την εγκεφαλική 

μορφολογία οργανισμών που βρίσκονται σε άμεση επαφή με υδάτινα σώματα [79, 80]. 

Αυτό καθίσταται λογικό, αν αναλογιστεί κανείς πως παρόλο που τα ψυχοτρόπα 

προορίζονται για τον άνθρωπο, δεν ανταποκρίνονται μόνο σε αυτόν. Τα γενετικά και 

μεταβολικά μονοπάτια που ενεργοποιούν ή αποσιωπούν, εμφανίζονται σε μεγάλο εύρος 

οργανισμών [81]. Για παράδειγμα, το νευρικό σύστημα και οι μηχανισμοί μεταφοράς 

σημάτων του ανθρώπου, παρουσιάζει πολλά κοινά με αυτό των ψαριών. Για αυτό το λόγο, 

κατά την ανάπτυξη ψυχοφαρμάκων που προορίζονται για τον άνθρωπο, 



 

Ανάπτυξη αναλυτικής μεθόδου για τον προσδιορισμό του αντιβιοτικού Σουλφαδοξίνη και των 

προϊόντων μετασχηματισμού του, από Προηγμένες Οξειδωτικές Μεθόδους Αντιρρύπανσης. 
 

Παναγιώτης Μπιζιρτσάκης  

 

28 

 

πραγματοποιούνται δοκιμασίες συμπεριφοράς και σε ψάρια [82]. Σε πτηνά του είδους 

Sturnus vulgaris, τα γνωστά Ψαρίκια ή Στούρνοι, έχει αναφερθεί πως αυτοί οι ρύποι 

μπορούν να προκαλέσουν μείωση του πληθυσμού τους, μειώνοντας την αναπαραγωγική 

έλξη μεταξύ αρσενικών και θηλυκών [83].  

Τέλος, χωρίς να έχει επιβεβαιωθεί κάτι, τα ψυχοτρόπα φάρμακα, που διαφεύγουν στο 

περιβάλλον και έρχονται σε επαφή με τον άνθρωπο, έχουν κατηγορηθεί για την πρόκληση 

χρόνιων νευροψυχιατρικών διαταραχών, όπως σχιζοφρένια, νόσο Alzheimer ή ακόμα και 

αυτισμό σε νεογνά, καθώς έχει παρατηρηθεί πως μπορούν να επηρεάσουν τα έμβρυα αν 

έρθουν σε επαφή με τη μητέρα τους [84]. 

(v) β-αναστολείς. Οι β-αναστολείς, όπως η προπρανολόλη και η μετοπρολόλη, 

χρησιμοποιούνται συνήθως για καρδιαγγειακές παθήσεις, όπως η υπέρταση. Πρόκειται για 

μια από τις ευρύτερα χρησιμοποιούμενες μορφές φαρμάκων. Συγκεκριμένα, σύμφωνα με 

στατιστικά δεδομένα, ανήκουν στα 200 πιο συχνά συνταγογραφούμενα φάρμακα στις 

ΗΠΑ [85], ενώ η ετήσια κατανάλωσή τους, σε χώρες όπως η Γερμανία, υπολογίζεται πως 

ξεπερνάει τους 200 τόνους [86]. Οι β-αναστολείς λειτουργούν αναστέλλοντας την 

επίδραση της αδρεναλίνης στους υποδοχείς του σώματός μας, επιβραδύνοντας έτσι τα 

νευρικά σήματα προς την καρδιά, με αποτέλεσμα να μειώνεται ο ρυθμός και ο φόρτος 

εργασίας της [87, 88]. 

Η παρουσία τους στο περιβάλλον μπορεί να προκαλέσει σημαντικές επιπτώσεις σε 

διαφορετικούς οργανισμούς. Οι β-αδρενεργικοί υποδοχείς έχουν κομβικό λειτουργικό 

ρόλο σε ψάρια και άλλα υδρόβια ζώα. Συνεπώς, μπορεί να αναμένεται ότι οι φυσιολογικές 

διεργασίες, που ρυθμίζονται από αυτούς τους υποδοχείς στα άγρια ζώα, μπορεί να 

επηρεαστούν από την παρουσία β-αναστολέων. Έτσι, παρόλο που οι β-αναστολείς είναι 

ασφαλείς για ανθρώπινη και κτηνιατρική χρήση, υπάρχουν διάφοροι τρόποι με τους 

οποίους αυτές οι ενώσεις μπορούν να επηρεάσουν άλλους οργανισμούς που ζουν σε ένα 

οικοσύστημα, όταν αυτό εκτεθεί σε σχετικούς ρύπους [89]. Συγκεκριμένα, ο τρόπος 

λειτουργίας τους, είναι ανάλογος με αυτόν των ενδοκρινικών διαταρακτών, με αποτέλεσμα 

να ανήκουν και αυτές οι ενώσεις σε αυτό το ευρύτερο πλαίσιο. Μια από τις 

χαρακτηριστικότερες επιπτώσεις των β-αναστολέων είναι η μείωση γονιμότητας των 

αρσενικών ειδών, παρεμβαίνοντας στα επίπεδα τεστοστερόνης των οργανισμών [90, 91].  

(vi) Αντιεπιληπτικά φάρμακα. τα αντιεπιληπτικά φάρμακα, συμπεριλαμβανομένης της 

καρβαμαζεπίνης και της φαινυτοΐνης, συνταγογραφούνται για τον έλεγχο των κρίσεων και 

της επιληψίας. Αυτή η ομάδα φαρμάκων χαρακτηρίζεται από μείωση της υπερβολικής 

νευρικής δραστηριότητας στον εγκέφαλο [92]. 

Ειδικότερα η περίπτωση της καρβαμαζεπίνης προκαλεί ιδιαίτερη ανησυχία στην 

επιστημονική κοινότητα. Το φάρμακο αυτό, όπως και όλες οι περιπτώσεις που έχουν 

αναφερθεί μέχρι τώρα καταλήγει στα απόβλητα, λόγω της ανθρώπινης δραστηριότητας. 

Λόγω της μεγάλης παραγωγής του σε παγκόσμιο επίπεδο, αποτελεί πλέον μία από τις πιο 

κοινές περιπτώσεις αναδυόμενων ρύπων της κατηγορίας των φαρμακευτικών ενώσεων 

[93, 94]. Επιπλέον, η καρβαμαζεπίνη και τα προϊόντα μεταβολισμού της είναι ανθεκτικά 

τόσο στη μικροβιακή αποικοδόμηση, όσο στην απορρόφηση τους από τη λάσπη καθίζησης  

στις σύγχρονες εγκαταστάσεις επεξεργασίας αστικών λυμάτων [95]. 
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Εκτός των όσων αναφέρθηκαν παραπάνω, η καρβαμαζεπίνη είναι εξαιρετικά σταθερή, από 

χημικής απόψεως και συνεπώς, η φυσική αποικοδόμησή της στο περιβάλλον να είναι 

αρκετά δύσκολη, κάτι που συνιστά την ιδιότητά της σαν επίμονο ρύπο [96]. Έτσι, παρά τα 

χαμηλά επίπεδα της, τόσο η καρβαμαζεπίνη, όσο και τα μεταβολικά προϊόντα της, 

προκαλούν αισθητές επιδράσεις στους σχετικούς οργανισμούς, λόγω της μακροχρόνιας 

έκθεσής τους στα υδατικά συστήματα [97]. Σε διάφορα είδη υδρόβιων οργανισμών, 

φάνηκε ότι η επαφή τους με τον συγκεκριμένο ρύπο προκάλεσε, εκτός από 

διαφοροποιήσεις στη φυσιολογία τους (όπως αλλαγές στο αναπαραγωγικό σύστημα ή τα 

ορμονικά επίπεδα [98]) και αλλαγές συμπεριφοράς. Συγκεκριμένα, έχουν αναφερθεί 

χαμηλότερες αντιδράσεις στρες, υψηλότερη ταχύτητα κολύμβησης και παρατεταμένη 

συμπεριφορά σίτισης [98, 99]. 

(vii) Σκιαγραφικοί παράγοντες: οι παράγοντες αντίθεσης, όπως οι ιωδιούχες ενώσεις που 

χρησιμοποιούνται σε διαδικασίες ιατρικής απεικόνισης (π.χ. ακτινογραφίες, αξονικές 

τομογραφίες κ.λπ.), μπορούν να εισέλθουν στο περιβάλλον μέσω ακατάλληλης απόρριψης 

ή απελευθέρωσης από νοσοκομεία και διαγνωστικά κέντρα. Πρόσφατα, το θέμα της 

περιβαλλοντικής ασφάλειας των υδάτινων πόρων που εκτίθενται σε αυτά τα υλικά έχει 

γίνει όλο και πιο σημαντικό. Τα ιωδιούχα σκιαγραφικά μέσα αποτελούν τους πιο συχνά 

χρησιμοποιούμενοι παράγοντες, με εξετάσεις όπως την αξονική τομογραφία να απαιτούν 

πολύ μεγάλες ποσότητες αυτών. Τα δεδομένα δείχνουν ότι αυτά τα ιωδιούχα σκιαγραφικά 

μέσα καταλήγουν στα λύματα, τα επιφανειακά νερά και το πόσιμο νερό, σε πολλές 

περιοχές του κόσμου [100]. 

Αυτή η κατηγορία ρύπων χαρακτηρίζεται από μία ιδιαίτερη συμπεριφορά. Τα ιωδιούχα 

σκιαγραφικά μέσα δεν παρουσιάζουν από τη φύση τους σημαντική τοξικότητα. Ωστόσο, 

εφόσον καταλήγουν στα λύματα, δέχονται την ίδια επεξεργασία με το σύνολο των 

αποβλήτων. Από αυτές τις διεργασίες, προκύπτουν πολύ τοξικά παραπροϊόντα. Καθώς τα 

περισσότερα ιωδιούχα σκιαγραφικά μέσα έχουν μια αμινομάδα στη μοριακή τους δομή, η 

παραγωγή ορισμένων αζωτούχων υποπροϊόντων, όπως το αλογονοακετονιτρίλιο και τα 

αλογονοακεταμίδια είναι ιδιαίτερα προβληματική, λόγω της τοξικότητάς τους [101]. 

Άλλες τέτοιες ενώσεις είναι τα τριαλομεθάνια, το ιωδοοξικό οξύ και άλλα προϊόντα που 

προέρχονται από την αντίδραση του ρύπου με χλωροαμίνες. Αυτές οι ενώσεις είναι 

εξαιρετικά τοξικές τόσο σε κυτταροτοξικό, όσο σε γονοτοξικό επίπεδο [102, 103]. 

 

2.2. Ανάπτυξη ανοσίας στα αντιβιοτικά. 

Χαρακτηριστικό είναι το παράδειγμα της πενικιλίνης. Την περίοδο που εφευρέθηκε αποτέλεσε το 

σημαντικότερο όπλο της ιατρικής απέναντι σε παθογόνα, όπως το στέλεχος Staphylococcus aureus, 

που στοίχισε τη ζωή σε εκατοντάδες χιλιάδες Ευρωπαίους στα μέσα του 20ου αιώνα [104]. Έκτοτε, 

χρειάστηκαν μόλις μερικά χρόνια για να αναπτυχθεί μια φαρμακοβιομηχανία, γύρω από τα αντιβιοτικά, 

που θα αποτελούσαν τα θεμέλια της θεραπείας μολυσματικών ασθενειών [105]. 

Παρά την θεαματική πτώση των ποσοστών θνησιμότητας από τέτοιες ασθένειες, η χρήση αντιβιοτικών 

είχε ένα πολύ μεγάλο τίμημα. Ήδη από το 1947, μόλις 18 χρόνια από την ανακάλυψη της πενικιλίνης, 

παρατηρήθηκαν περιπτώσεις στελεχών του γένους Staphylococcus που παρουσίαζαν ανοσία στο 

αντιβιοτικό [106]. Σήμερα, η ανάπτυξη ανοσίας από τους παθογόνους μικροοργανισμούς αποτελεί μία 

από τις σοβαρότερες απειλές για τη δημόσια υγεία. Το 2009, το Ευρωπαϊκό Κέντρο Πρόληψης και 
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Ελέγχου Νοσημάτων εκτιμούσε ότι κάθε χρόνο, 25.000 άνθρωποι στην Ευρώπη έχαναν τη ζωή τους 

από λοιμώξεις, που οφείλονταν σε βακτήρια με ανθεκτικότητα στα φάρμακα [107]. Την ίδια περίοδο, 

οι βρετανικές υπηρεσίες υγείας εκτιμούσαν πως η παγκόσμια θνησιμότητα από τα ίδια αίτια ανερχόταν 

σε μισό εκατομμύριο ανθρώπους [108]. Σήμερα, γίνονται διαρκείς εκκλήσεις, από αρμόδιες αρχές, για 

άμεσο περιορισμό της χρήσης αντιβιοτικών, καθώς οι ρυθμοί ανάπτυξης ανοσίας υπερβαίνουν τις 

τεχνικές και οικονομικές δυνατότητες της πλειοψηφίας των κρατών. Χαρακτηριστικό είναι το γεγονός 

πως οι ΗΠΑ, δαπανούν σε ετήσια βάση τουλάχιστον 35 δισεκατομμύρια δολάρια του προϋπολογισμού 

τους, για την περίθαλψη ασθενών που μολύνονται από βακτήρια με ανεπτυγμένη ανοσία [109–111].  

Η ανάπτυξης ανοσίας επιτυγχάνεται συνήθως μέσω σχετικών γονιδίων, που αποκτώνται με διάφορους 

μηχανισμούς. Η απόκτηση αυτών των γονιδίων είναι δυνατή με διάφορους τρόπους, καθώς τα βακτήρια 

διαθέτουν πολλαπλούς τρόπους για μεταφέρουν και να λαμβάνουν γενετικό υλικό. Αναφορικά, μερικές 

περιπτώσεις είναι: ο μετασχηματισμός, η μεταφορά και η σύζευξη (που συνήθως ονομάζονται 

«Οριζόντια Μεταφορά Γονιδίων» - HGT) [112]. Η διατήρηση του νεοαποκτηθέντος γενετικού υλικού 

μπορεί να είναι προσωρινή, αλλά και μόνιμη. Η μετάδοση γονιδίων ανθεκτικότητας, με μεταφορά 

πλασμιδίου, είναι η πιο κοινή οδός για την απόκτηση τέτοιου γενετικού υλικού [113, 114]. Μία άλλη 

περίπτωση που αναφέρεται στη βιβλιογραφία είναι η μετάδοση γενετικού υλικού από βακτηριοφάγους, 

όμως είναι αρκετά σπάνιο να οδηγήσει σε βελτίωση του στελέχους και την ανάπτυξη ανοσίας σε 

αντιβιοτικά [115]. Ορισμένα βακτήρια, όπως το Acinetobacter spp., είναι από τη φύση τους ικανά να 

αποκτούν γενετικό υλικό απευθείας από το εξωτερικό περιβάλλον [116].  

Επιπλέον, ένας τρόπος για να αποκτήσουν ανοσία τα βακτηριακά στελέχη, είναι οι μεταλλάξεις του 

χρωμοσωμικού τους DNA. Οι αλληλουχίες εισαγωγής και οι ιντεγκρίνες μπορεί να μετακινούν 

γενετικό υλικό εντός του εσωτερικού του κυττάρου, ενώ οι στρεσογόνοι παράγοντες στα βακτήρια 

(ασιτία, ακτινοβολία UV, χημικές ουσίες, κ.λπ.) είναι κοινές αιτίες γενετικών μεταλλάξεων διαφόρων 

τύπων (υποκαταστάσεις, διαγραφές κ.λπ.). Τα βακτήρια έχουν γρήγορο ρυθμό μεταλλάξεων, που 

αναφέρεται στη 1 μετάλλαξη για κάθε 109 κυτταρικές διαιρέσεις. Εκτός της μεγάλης συχνότητας, οι 

μεταλλάξεις αυτές είναι ιδιαίτερα επιδραστικές, καθώς λόγω της μεγάλης γονιδιακής πυκνότητας του 

βακτηριακού γενετικού υλικου, συμβαίνουν συχνά σε περιοχές γονιδίων και οδηγούν σε αρνητικές 

επιπτώσεις [117]. Οι μεταλλάξεις που βοηθούν στην ανάπτυξη αντοχής σε αντιβιοτικά εμφανίζονται 

συνήθως σε συγκεκριμένους τύπους γονιδίων, όπως εκείνοι που κωδικοποιούν στόχους, μεταφορείς, 

ρυθμιστές μεταφορέων φαρμάκων, ένζυμα που δρουν σε μεταβολικές οδούς που παρεμβαίνουν τα 

αντιβιοτικά [118]. Τέλος, πολλές μεταλλάξεις στις οποίες οφείλεται η ανάπτυξη αντοχής σε 

αντιβιοτικά, μπορούν να οδηγήσουν και σε εξελικτικό μειωνέκτημα για τον οργανισμο. Αυτό 

παρατηρείται, για παράδειγμα, στην περίπτωση του Staphylococcus aureus, που τέτοιου είδους 

μεταλλάξεις μειώνουν σημαντικά το ρυθμό ανάπτυξης του στελέχους [119]. 

Οι μηχανισμοί αντιμικροβιακής αντοχής εμπίπτουν σε τέσσερεις κύριες κατηγορίες (Εικόνα 2.2):  

• Περιορισμός της απορρόφησης φαρμάκου. 

• Τροποποίηση μοριακών στόχων ενός φαρμάκου. 

• Αδρανοποίηση φαρμάκου. 

• Εκροή ενεργού φαρμάκου.  

Η ενδογενής αντίσταση μπορεί να κάνει χρήση του περιορισμού της πρόσληψης, της αδρανοποίησης 

του φαρμάκου και της εκροής φαρμάκων. Οι μηχανισμοί επίκτητης αντοχής που χρησιμοποιούνται 
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μπορεί να είναι η τροποποίηση στόχου φαρμάκου, η απενεργοποίηση φαρμάκου και η εκροή φαρμάκων 

[120, 121]. 

 

Εικόνα 2.2. Μηχανισμοί αντίστασης στην αντιβιοτική δράση [63]. 

Σε αυτό το σημείο, σημαντικό είναι να αναφερθεί πως τα βακτήρια χωρίζονται σε 2 κατηγορίες, με 

βάση το είδος της εξωτερικής μεμβράνης τους: Τα Gram-θετικά και τα Gram-αρνητικά. Τα Gram-

αρνητικά βακτήρια περιβάλλονται από ένα λεπτό κυτταρικό τοίχωμα πεπτιδογλυκάνης, το οποίο το 

ίδιο περιβάλλεται από μια εξωτερική μεμβράνη, που περιέχει λιποπολυσακχαρίτη. Τα θετικά κατά 

Gram βακτήρια στερούνται εξωτερικής μεμβράνης, αλλά περιβάλλονται από στρώματα 

πεπτιδογλυκάνης πολλές φορές παχύτερες από ό,τι βρίσκεται στα Gram-αρνητικά [122]. 

 

2.2.1. Περιορισμός της απορρόφησης φαρμάκου. 

Όπως ήδη αναφέρθηκε, ένας από τους μηχανισμούς αντίστασης των βακτηρίων στα αντιβιοτικά 

βασίζεται στην ικανότητα τους να περιορίζουν την πρόσληψη ενεργών ουσιών ενός φαρμάκου, μέσω 

ενός μηχανισμού που εξελίσσεται με επίκεντρο το κυτταρικό τοίχωμα.  

Μία περίπτωση που συναντάται ευραίως είναι αυτή των βακτηρίων που διαθέτουν εξωτερική μεμβράνη 

(κυρίως συναντάται σε Gram-αρνητικά στελέχη). Η δομή και ο τρόπος λειτουργίας αυτής της 

μεμβράνης λιποπολυσακχαριτών παρέχει προστασία εμποδίζοντας την είσοδο ορισμένων μορίων. 

Τέτοια μόρια μπορούν να είναι και τα αντιβιοτικά, με αποτέλεσμα η ιδιότητα αυτή να τους προσδίδει 

ανοσία. [123]. Συγκεκριμένα, ένα ενδιαφέρον μηχανισμός συναντάται στις περιπτώσεις όπως αυτή των 

μυκοβακτηρίων, που επειδή περιβάλλονται από μία μεμβράνη, αποτελούμενη σε μεγάλο βαθμό από 

λιπίδια, βασίζουν την αντίσταση τους γύρω από την υδροφιλικότητα της εξωτερικής τους επιφάνειας. 

Τα υδρόφοβα φάρμακα, όπως η ριφαμπικίνη, μπορούν να εισέλθουν ευκολότερα μέσα στο κύτταρο, σε 

αντίθεση με άλλα υδρόφιλα φαρμακευτικά είδη, που εμποδίζονται από τη μεμβράνη [124].  
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Τα Gram-θετικά βακτήρια δεν διαθέτουν πάντα μία τέτοια εξωτερική μεμβράνη, με αποτέλεσμα να 

αναπτύσσουν πολύ πιο σύνθετους μηχανισμούς αντίστασης. Για παράδειγμα τα στελέχη του γένους 

Enterococcus αναπτύσσουν κυτταρικό τοίχομα που εμποδίζει την είσοδο των πολικών μορίων, 

προσδίδοντάς τους αντίσταση σε πολικές φαρμακευτικές ενώσεις. Ένα άλλο Gram-θετικό βακτήριο, ο 

Staphylococcus aureus, εμφανίζει 2 κύριους μηχανισμούς αντίστασης κατά της βανκομυκίνης. Οι 

μηχανισμοί αυτοί δεν είναι πλήρως κατανοητοί, ωστόσο στην βιβλιογραφία αναφέρεται πως 

παρατηρείται πως αυτά τα βακτήρια παράγουν ένα παχύρρευστο στρώμα πάνω στο κυτταρικό τους 

τοίχωμα που τα προστατεύει από την είσοδο ενώσεων, όπως αυτές των αντιβιοτικών [124, 125].  

Γενικότερα στα βακτήρια, οι διάφορες ουσίες που χρειάζονται από το εξωτερικό περιβάλλον τους 

εισέρχονται στο κύτταρο μέσω των πόρων της εξωτερικής μεμβράνης τους, που λειτουργούν σαν 

δίαυλοι μεταφοράς υλικών. Στα Gram-αρνητικά στελέχη, τα κανάλια αυτά επιτρέπουν γενικά την 

πρόσβαση σε υδρόφιλες ενώσεις [126]. Έτσι, αναπτύσσονται μηχανισμοί με τους οποίους, κατόπιν 

κατάλληλων αλλαγών σε αυτούς τους πόρους, περιορίζεται η πρόσληψη ενός φαρμάκου. Ένας 

μηχανισμός στηρίζεται στην μείωση του αριθμού αυτών των καναλιών (όπως συμβαίνει στα στελέχη 

του γένους Enterobacteriaceae, προσδίδοντάς τους αντίσταση κατά των καρβαπενεμών [127]). Μία 

δεύτερη περίπτωση αφορά τις μεταλλάξεις, που αλλάζουν την επιλεκτικότητα τέτοιων καναλιών (όπως 

στη Neisseria gonorrhoeae που γίνεται ανθεκτική στις β-λακτάμες και στην τετρακυκλίνη [126]) [128].  

Ένας από τους σημαντικότερος και πιο συχνά αναφερόμενους μηχανισμούς αντίστασης είναι αυτός της 

ανάπτυξης ενός «βιοφίλμ», που περικλύει μια ολόκληρη βακτηριακή αποικία. Αυτές οι δομές μπορούν 

να αποτελούνται είτε από ένα αυτόνομο είδος βακτηρίων, είτε από μία ποικιλία διαφορετικών ειδών, 

που λειτουργόντας συνεργιστικά, αναπτύσσουν αντοχή σε αντιβιοτικά. Για παράδειγμα, στους 

παθογόνους οργανισμούς, ο σχηματισμός τέτοιων δομών προσδίδει προστασία από τη δράση του 

ανοσοποιητικού συστήματος του ξενιστή, εκτός από τα αντιβιοτικά. Η παχιά, κολλώδης σύσταση 

αυτού του υλικού, που αποτελείται επί τω πλείστον από πολυσακχαρίτες, πρωτεΐνες και DNA, 

εμποδίζει την είσοδο των φαρμακευτικών ενώσεων, προστατεύοντας τα στελέχη του εσωτερικού του. 

Μια σημαντική παρατήρηση που εντοπίζεται στη βιβλιογραφία σχετικά με τα βιοφίλμ, είναι ότι 

γενετικοί μηχανισμοί, όπως η οριζόντια μεταφορά γονιδίων, φαίνεται πως ευνοούνται, λόγω της 

εγγύτητας των βακτηριακών κυττάρων. Αυτό πρακτικά σημαίνει ότι η κοινή χρήση γονιδίων που 

προσδίδουν αντοχή στα αντιβιοτικά, είναι ευνοείται δυνητικά τέτοιες βακτηριακές αποικίες [129, 130]. 

Τέλος, τα βακτήρια που δεν διαθέτουν κυτταρικό τοίχωμα, είναι ανθεκτικά σε όλα τα φάρμακα που το 

στοχεύουν, όπως για παράδειγμα οι β-λακτάμες και τα γλυκοπεπτίδια [131].  

 

2.2.2. Τροποποίηση μοριακών στόχων ενός φαρμάκου. 

Στο σώμα ενός βακτηριακού κυττάρου, υπάρχουν πολλά συστατικά που θα μπορούσαν να αποτελέσουν 

στόχο των διάφορων αντιβιοτικών ουσιών. Πολλοί από αυτούς τους στόχους μπορούν να τους 

τροποποιήσουν τα ίδια τα βακτήρια, καθιστώντας δυνατή την ανάπτυξη ανθεκτικότητας, απέναντι σε 

αυτά τα φάρμακα.  

Χαρακτηριστικό παράδειγμα αποτελεί ένας μηχανισμός, μέσω του οποίου αλλοιώνεται ο αριθμός και 

η δομή των πρωτεϊνών που δεσμεύουν φάρμακα όπως η πενικιλλίνη. Με αυτόν τον τρόπομ μπορεί να 

αναπτυχθεί ισχυρή αντίσταση, καθώς φάρμακα που λειτουργούν στοχεύοντας αυτές τις πρωτεΐνες, να 

μην λειτουργούν. Αυτό έχει αναφερθεί αρκετά σε φάρμακα β-λακτάμης. Αξίζει να αναφερθεί πως 

αυτός ο μηχανσιμός παρατηρείται σχεδόν αποκλειστικά στα Gram-θετικά βακτήρια, καθώς έχουν τη 

δυνατότητα να τροποποιούν πρωτεΐνες όπως οι τρανσπεπτιδάσες, που εμπλέκονται στην κατασκευή 

του κυτταρικού τοιχώματος. Με αύξηση στον αριθμό των πρωτεϊνών αυτών, επηρεάζεται η ποσότητα 

του φαρμάκου που μπορεί να συνδεθεί με αυτές. Έτσι, με τέτοιες μετατροπές μπορεί ένα βακτήριο να 
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περιορίσει την ικανότητα πρόσδεσης ενός φαρμάκου ή ακόμα και να αναστείλει πλήρως τη δράση του 

[119, 132]. 

Ενδιαφέρον παρουσιάζει η αντίσταση σε φάρμακα που στοχεύουν τις ριβοσωμικές υπομονάδες. Αυτός 

ο μηχανισμός καθίσταται εφικτός μέσω ριβοσωματικών μεταλλάξεων (που συνήθως περιλαμβάνουν 

γονίδια ERM), της μεθυλίωσης ριβοσωμικής υπομονάδας, ή με την επιστράτευση νουκλεασών για την 

προστασία των rRNAs. Αυτοί οι μηχανισμοί παρεμβαίνουν στον τρόπο με τον οποίο το φάσμακο 

δεσμεύεται στο ριβόσωμα και συνεπώς, περιορίζουν τη δράση του [133–135]. 

Μεταξύ άλλων, έχουν αναπτυχθεί και μηχανισμοί κατά φαρμάκων που παρεμποδίζουν τη σύνθεση 

νουκλεϊκών οξέων, όπως οι φθοροκινολόνες. Αυτού του είδους η αντίσταση επιτυγχάνεται μέσω 

αλλαγής της δομης της γυράσης του DNA και συναντάται κυρίως σε Gram-αρνητικά στελέχη. Από την 

άλλη, τα Gram-θετικά βακτήρια τροποποιούν την τοποϊσομεράση IV, για τον ίδιο σκοπό. Αυτοί οι 

μηχανισμοί ενεργοποιούνται επί τω πλείστον από μεταλλάξεις [136]. 

Ένας από τους πιο διαδεδομένους τρόπους δράσης των αντιβιοτικών είναι η αναστολλή μεταβολικών 

οδών. Σε αυτές τις περιπτώσεις, η αντίσταση επιτυγχάνεται μέσω μεταλλάξεων στα ένζυμα που 

εμπλέκονται σε αυτές. Η πιο συχνά αναφερόμενη περίπτωση είναι αυτή που αφορά τη βιοσύνθεση του 

φολικού οξέος. Όπως αναφέρθηκε στο Κεφάλαιο 1, σε αυτόν τον μηχανισμό παρεμβαίνουν η 

Σουλφαδοξίνη και γενικά τα σουλφοναμίδια, με το να συνδέονται στα αντίστοιχα ένζυμα, λόγω της 

δομικής ομοιότητάς τους με τα φυσικά υποστρώματα του βακτηρίου. Η δράση αυτή χαρακτηρίζεται 

ως ανταγωνιστική αναστολή και βασίζεται στη δέσμευση του αντιβιοτικού στην ενεργό θέση ενός 

ενζύμου. Οι μεταλλάξεις σε αυτά τα ένζυμα εντοπίζονται συχνότερα μέσα ή κοντά στην ενεργό θέση 

τους, με τέτοιο τρόπο, που οι δομικές αλλαγές που προκαλούνται στο ένζυμο δεν δημιουργούν 

προβλήματα στη φυσιολογική λειτουργία του, αλλά εμποδίζουν τη δέσμευση του φαρμάκου σε αυτό 

[137, 138]. 

 

2.2.3. Αδρανοποίηση φαρμάκου. 

Υπάρχουν 2 τρόποι με τους οποίους ένα βακτήριο μπορεί να αδρανοποιήσει κάποιο φάρμακο. Αρχικά, 

μπορούν να ενεργοποιήσουν μηχανισμούς που επιτρέπουν την πραγματική αποικοδόμηση του 

φαρμάκου. Επιπλέον, είναι δυνατή η μεταφορά μιας χημικής ομάδας στο φάρμακο [139]. 

Η απενεργοποίηση ενός φαρμάκου με μεταφορά μιας χημικής ομάδας στο φάρμακο πραγματοποιείται 

συνήθως με μεταφορά ακετυλ- φωσφορυλ- και αδενυλ- ομάδων. Η ακετυλίωση είναι ένας μηχανισμός 

που παρουσιάζει μεγάλη συχνότητα και ποικιλία αποτελεσμάτων. Αναφέρεται συχνά ότι οδηγεί σε 

αντοχή απέναντι στις αμινογλυκοσίδες, τη χλωραμφενικόλη, τις στρεπτογραμίνες και τις 

φθοριοκινολόνες. Επιπλέον, αναφέρονται και περιπτώσεις φωσφορυλίωσης και αδενυλίωσης, που 

οδηγούν κυρίως σε αντοχή έναντι των αμινογλυκοσιδών [139–142]. 

 

2.2.4. Εκροή ενεργού φαρμάκου.  

Τα βακτήρια διαθέτουν χρωμοσωμικά γονίδια που κωδικοποιούν αντλίες εκροής. Οι αντλίες εκροής 

είναι πρωτεΐνες μεταφοράς βακτηρίων που εμπλέκονται στην εξώθηση μορίων από το εσωτερικό του 

κυττάρου στο εξωτερικό περιβάλλον [143].  

Ορισμένα εξ αυτών των γονιδίων εκφράζονται φυσιολογικά, ενώ άλλα υπερεκφράζονται ως μια μορφή 

Αντίστασης Υψηλού Επιπέδου, που συνήθως είναι αποτέλεσμα μετάλλαξης στο γονίδιου που 

συνδέεται με το κανάλι μεταφοράς. Η έκφραση αυτή γενικότερα, γίνεται κατόπιν ορισμένων 
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περιβαλλοντικών ερεθισμάτων ή όταν το βακτήριο εκφράζει από εγγενώς κατάλληλο υπόστρωμα. Οι 

αντλίες εκροής έχουν ως κύρια λειτουργία την απομάκρυνση τοξικών ουσιών από το εσωτερικό του 

κυττάρουν, ενώ έχουν αναφερθεί και περιπτώσεις που μία αντλία μπορεί να μεταφέρει διαφορετικές 

ενώσεις (Αντλίες Εκροής Πολλαπλών Φαρμάκων) [123, 144]. Έτσι, οι αντλίες αυτές αποτελούν εξ 

ορισμού έναν μηχανισμό άμυνας.  

Τα βακτήρια διαθέτουν διάφορους τύπους αντλιών εκροής, ενώ δεν είναι απαραίτητο ένα στέλεχος να 

διαθέτει μόνο έναν τύπο. Οι πέντε κύριες οικογένειες αντλιών εκροής στα βακτήρια αναφέρονται 

παρακάτω και ταξινομούνται με βάση την πηγή ενέργειας και τη δομή τους:  

• η οικογένεια κασέτας σύνδεσης ATP (ABC),  

• η οικογένεια εξώθησης πολλαπλών φαρμάκων και τοξικών ενώσεων (MATE),  

• η οικογένεια μικρής αντοχής σε πολλά φάρμακα (SMR),  

• η κύρια υπεροικογένεια διευκολυντή (MFS)  

• η οικογένεια αντίστασης-οζώδης-κυτταρικής διαίρεσης (RND).  

Οι περισσότερες από αυτές τις οικογένειες αντλιών εκροής είναι αντλίες ενός συστατικού που 

μεταφέρουν υποστρώματα κατά μήκος της κυτταροπλασματικής μεμβράνης.  

Στα Gram-αρνητικά βακτήρια, παρατηρούνται περιπτώσεις όπου αντλίες εκροής από διαφορετικές 

κατηγορίες ενεργούν με άλλα κυτταρικά συστατικά, για την απομάκρυνση πολλαπλών ουσιών. Ένα 

μέλος της οικογένειας ABC, το MacB, συνθέει μία δομή αντλίας τριών μερών (MacAB-TolC), για την 

αποβολή μακρολιδικών ενώσεων. Ένα μέλος των MFS, το EmrB, συναντάται στο στέλεχος E. coli και 

σχηματίζει επίσης μια παρόμοια δομή (EmrAB-TolC) για την αποβολή του ναλιδιξικού οξέος [145, 

146].  

Οι αντλίες εκροής που βρίσκονται σε Gram-θετικά στελέχη κωδικοποιούνται στο χρωμόσωμα του 

κυττάρου. Αυτό πρακτικά σημαίνει πως η ανθεκτικότητα που προσδίδουν είναι εγγενής. Αυτές οι 

αντλίες περιλαμβάνουν μέλη από διάφορες κατηγορίες, όπως MATE, MFS, καθώς και 

φθοροκινολόνες. Φυσικά, έχουν αναφερθεί και αντλίες που κωδικοποιούνται από πλασμίδια, που 

οδηγούν σε επίκτητη αντίσταση. Συνήθως, οι αντλίες αυτές (των Gram-θετικών βακτηρίων) ανήκουν 

στην κατηγορία MFS [147–149]. Οι αντλίες εκροής των Gram-αρνητικών βακτηρίων, εμφανίζουν 

μεγαλύτερη ποικιλία και υπάρχουν αναφορές από όλες τις παραπάνω κατηγορίες. Η σημαντικότερες 

περιπτώσεις ωστόσο, είναι αυτές της οικογένειας RND [150]. 

Η κατηγορία RND περιλαμβάνει αντλίες πολλαπλών συστατικών και συναντάται κυρίως σε Gram-

αρνητικά βακτήρια. Λειτουργούν σε συνδυασμό με συγκεκριμένες πρωτεΐνες, που σχετίζονται με την 

εξωτερική μεμβράνη και το γενικότερο κυτταρικό περίβλημα [151, 152].  

 

2.3. Ρύπανση σουλφοναμίδων. 

Οι σουλφοναμιδικές ενώσεις αποτελούν μία σημαντική κατηγορία αντιβιοτικών, που λαμβάνει 

διαρκώς όλο και μεγαλύτερο πεδίο εφαρμογής. Φυσική συνέχεια της αυξανόμενης χρήσης τους είναι η 

ανάλογη αύξηση στη συχνότητα και τη συγκέντρωση ανίχνευσής τους στο περιβάλλον. Εφόσον 

χορηγηθούν σε ανθρώπους και ζώα, περίπου το 30-90% των σουλφοναμιδίων καταλήγουν στα λύματα 

και εισέρχονται στο περιβάλλον [153, 154]. Σύμφωνα με εκτιμήσεις, περισσότεροι από 20.000 τόνοι 
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σουλφοναμιδικών αντιβιοτικών απελευθερώνονται στη βιόσφαιρα κάθε χρόνο [153]. Αρκετές εθνικές 

και διεθνείς μελέτες έχουν αναφέρει την παρουσία υπολειμμάτων σουλφοναμιδίων σε διάφορα υδάτινα 

σώματα (συμπεριλαμβανομένων των επιφανειακών, των υπόγειων, και θαλάσσιων υδάτων). 

Λόγω της αυξημένης συσσώρευσης των σουλφοναμιδιακών αντιβιοτικών στο περιβάλλον, ο 

οικολογικός αντίκτυπός τους γίνεται όλο και πιο εμφανής. Έτσι, ορισμένοι ερευνητές μελέτησαν τον 

αντίκτυπο σε βακτηριακές κοινότητες οικοσυστημάτων, που αποδίδεται στην εκτεταμένης χρήσης 

σουλφοναμιδίων. Από σχετική μελέτη προκύπτει ότι το βακτηριακό στέλεχος Acinetobacter 

(Ακινετοβακτήριο), Gram-αρνητικό βακτήριο, εμφανίζεται με την υψηλότερη αφθονία (35%) μεταξύ 

των ανθεκτικών στα σουλφοναμίδια στελεχών [155], ενώ παράλληλα, έχουν εντοπιστεί και ορισμένα 

παθογόνα, τα οποία αναπτύσσουν ανθεκτικότητα και συνεπώς ενδέχεται να αποτελούν απειλή για την 

ανθρώπινη υγεία.  

Μεταξύ όλων των υδρόβιων οργανισμών, τα φύκια είναι από τα πιο ευαίσθητα είδη στα 

σουλφοναμιδικά αντιβιοτικά [156]. Ωστόσο, επειδή αποτελούν τη βάση της υδάτινης τροφικής 

αλυσίδας [157], η μείωση του πληθυσμού τους επηρεάζει άμεσα την ισορροπία ολόκληρου του 

υδάτινου οικοσυστήματος [89]. Ο μηχανισμός τοξικότητας των σουλφοναμιδίων στα φυτά είναι 

παρόμοιος με αυτόν της αναστολής της βακτηριακής δραστηριότητας, επηρεάζοντας την ανάπτυξη των 

φυτών μέσω της αναστολής της δραστηριότητας της διϋδροφολικής συνθάσης [158]. 

Επίσης, οι σουλφοναμιδικές ενώσεις μπορούν να εμφανίσουν τοξικότητα και για υδρόβια ζώα. Τα 

ψάρια παράγουν ορισμένα ηλεκτροφιλικά ενδιάμεσα κατά το μεταβολισμό των αντιβιοτικών, τα οποία 

μπορούν να προκαλέσουν αλλαγές στην αντιοξειδωτική ενζυμική δραστηριότητα τους, οδηγώντας σε 

οξειδωτικό στρες [159]. Όταν είδη ψαριών καλλιεργήθηκαν σε περιβάλλον με σουλφοναμίδια (εντός 

εργαστηρίου) σε συγκέντρωση πολύ υψηλότερη από αυτή που συναντάται στο περιβάλλον, 

παρατηρήθηκαν εμφανείς τερατογόνες και θανατηφόρες επιδράσεις [160]. Για παράδειγμα, όταν 

ερευνητές εξέθεσαν το ψάρι ζέβρα σε διαφορετικές συγκεντρώσεις σουλφοναμιδίων, παρατήρησαν 

σημαντικές διαφορές στις αρνητικές επιπτώσεις των διαφορετικών ειδών αντιβιοτικών στα 

συγκεκριμένα υδρόβια ζώα, που μετά από ένα όριο συγκεντρώσεων οδηγούσαν σε θάνατο του 

πληθυσμού [161]. Γενικά, τα αντιβιοτικά σουλφοναμιδίων ασκούν αθροιστική επίδραση στα ψάρια. Για 

παράδειγμα, σε σχετική έρευνα μελετήθηκε ο εμπλουτισμός σουλφαμεθαζίνης και 

σουλφαμεθοξαζόλης σε ψάρια τύπου ζέβρα και διαπίστωσε ότι η τιμή του μέγιστου παράγοντα 

βιοσυγκέντρωσης (BCF) των ψαριών για τη σουλφαμεθαζίνη και τη σουλφαμεθοξαζόλη αυξανόταν 

σημαντικά στις περιπτώσεις συνύπαρξης των 2 αντιβιοτικών. Η τιμή BCF αντιπροσωπεύει την 

αναλογία της περιεκτικότητας ενός φαρμάκου στα ψάρια (mg/kg), προς την περιεκτικότητα του στο 

νερό (mg/L). Με αυτόν τον τρόπο εκφράζεται ο βαθμός εμπλουτισμού των φαρμάκων στα ψάρια [162].  

Οι σουλφοναμίδες μπορούν εύκολα να συσσωρευτούν και σε άλλους οργανισμούς, εκτός από τα ψάρια. 

Σε σχετική έρευνα, αναλύθηκαν 304 δείγματα κρέατος και βρέθηκαν υπολείμματα σουλφοναμιδίων σε 

46 από αυτά. Η συγκέντρωση που ανιχνεύθηκε σε δείγματα κοτόπουλου και βοείου κρέατος ήταν σε 

πολύ υψηλά επίπεδα, που υπερβαίνουν σημαντικά το όριο συγκέντρωσης που καθορίζεται στην 

Ευρώπη [163]. 
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2.4. Ρύπανση από προϊόντα μετασχηματισμού (TPs). 

2.4.1. Επιπτώσεις προϊόντων μετασχηματισμού στο περιβάλλον 

Αν και μέχρι σήμερα οι περισσότερες περιβαλλοντικές μελέτες έχουν επικεντρωθεί στην ανίχνευση 

μητρικών ενώσεων φαρμακευτικών προϊόντων, πληθαίνουν σημαντικά οι αναφορές που υποδηλώνουν 

ότι τα προϊόντα διάσπασής τους μπορούν να φτάσουν σε παρόμοια ή ακόμη υψηλότερα επίπεδα 

συγκέντρωσης στο περιβάλλον [164].  

Όπως αναφέρεται λεπτομερώς σε παρακάτω κεφάλαιο, τα λύματα δεν απελευθερώνονται στο 

περιβάλλον χωρίς επεξεργασία. Μάλιστα, σε πολλές μονάδες διαχείρισης αποβλήτων εφαρμόζονται 

επιπλέον διεργασίες οξείδωσης, για την διάσπαση ανθεκτικών ρύπων. Ωστόσο, η ανοργανοποίηση 

είναι σπάνια και στις περισσότερες περιπτώσεις απελευθερώνονται στο περιβάλλον οργανικές ενώσεις, 

που αποτελούν προϊόντα διάσπασης του φαρμακευτικού ρύπου.  

Αυτές οι ενώσεις τείνουν να εμφανίζουν ασθενέστερη αντιβιοτική δράση και τοξικότητα σε σχέση με 

το μητρικό μόριο, ωστόσο αυτό δεν τηρείται σε όλες τις περιπτώσεις [165]. Αυτό έχει εγείρει σημαντικό 

προβληματισμό στην επιστημονική κοινότητα και τους διεθνείς οργανισμούς, που σχετίζονται με την 

λήψη αποφάσεων περιβαλλοντικού χαρακτήρα. Η Ευρωπαϊκή Ένωση, μέσω της Ευρωπαϊκής 

Επιτροπής (Commission) έχει θεσμοθετήσει ανώτατα όρια, που δεν εφαρμόζονται μόνο σε μητρικές 

φαρμακευτικές ουσίες, αλλά και σε προϊόντα διάσπασης και μεταβολισμού, αναγνωρίζοντάς τα 

επίσημα ως «αναδυόμενους ρύπους» [166]. 

Υπάρχουν πολλές πιθανές εξηγήσεις για το ότι ένα προϊόν μετασχηματισμού είναι πιο τοξικό από τη 

μητρική του ένωση:  

• Αρχικά, το ενεργό τμήμα της μητρικής ένωσης μπορεί να εξακολουθεί να υπάρχει στο προϊόν 

μετασχηματισμού και επομένως αυτό να εμφανίζει τον ίδιο τοξικό χαρακτήρα με το μητρικό. 

• Επίσης, ο μετασχηματισμός ενός ρύπου μπορεί να δημιουργήσει προϊόντα που εμφανίζουν 

υψηλότερο συντελεστή βιοσυγκέντρωσης από τη μητρική ένωση. Έτσι, περισσότεροι ρύποι θα 

λειτουργούν στο σημείο δράσης, με αποτέλεσμα να εμφανίζονται εντονότερες επιπτώσεις 

ρύπανσης. Αυτός είναι ένας βασικός παράγοντας που επηρεάζει την οικοτοξικότητα των 

ενώσεων, που δρουν μέσω παρόμοιου τρόπου δράσης [167].  

• Συχνά, εμφανίζονται περιπτώσεις που η οδός μετασχηματισμού οδηγεί σε ένα προϊόν με 

διαφορετικό και πιο ισχυρό τρόπο δράσης από τη μητρική ένωση.  

• Τέλος, έχουν αναφερθεί περιπτώσεις που η εφαρμοζόμενη ουσία έχει σχεδιαστεί για να 

απορροφάται από έναν οργανισμό και μόλις απορροφηθεί μεταβολίζεται σε δραστική ουσία 

που προκαλεί το επιθυμητό αποτέλεσμα. Αυτό πρακτικά σημαίνει πως το προϊόν 

μετασχηματισμού είναι το ίδιο το δραστικό συστατικό. Αυτός ο μηχανισμός παρατηρείται 

περισσότερο σε περιπτώσεις φυτοφαρμάκων, ωστόσο είναι εφικτός και σε συστήματα που 

αφορούν τη φαρμακευτική δράση [168]. 

Σε έρευνα του 2019 είχαν καταγραφεί 66 προϊόντα οξείδωσης φαρμακευτικών ρύπων στα ευρωπαϊκά 

επιφανειακά ύδατα [169]. Αυτά τα δεδομένα ερχόταν να συμπληρώσουν μελέτες που ανεδείκνυαν πως 

έως και το 20% των πρόσφατα καταγεγραμμένων αναδυόμενων ρύπων στα ύδατα του Ηνωμένου 

Βασιλείου είναι προϊόντα μεταβολισμού [170]. Ωστόσο, πρέπει επίσης να σημειωθεί ότι ακόμη και 

αυτές οι εκτιμήσεις απέχουν σημαντικά από την πραγματική εικόνα. Γενικότερα, η ύπαρξη των 

προϊόντων οξείδωσης στα οικοσυστήματα και τα υδάτινα σώματα δεν μπορεί να μελετηθεί εύκολα και 

σε αυτό οφείλεται το μεγαλύτερο μέρος του υφιστάμενου προβληματισμού, γύρω από το συγκεκριμένο 
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θέμα. Η γνώση σχετικά με την εμφάνιση και τη συμπεριφορά των ενώσεων αυτών είναι ελλιπής ή 

ανύπαρκτη για διάφορους λόγους [171]:  

• Δεν υπάρχουν διαθέσιμα υλικά αναφοράς για τα προϊόντα μετασχηματισμού.  

• Δεν υπάρχουν αρκετές αναλυτικές μέθοδοι. 

• Αρκετά από τα προϊόντα μετασχηματισμού είναι άγνωστα, καθώς τα δεδομένα καταχώρισης 

τους δεν είναι εύκολα προσβάσιμα ή δεν είναι γενικά διαθέσιμα. 

• Πολλά προϊόντα μετασχηματισμού είναι χημικά είδη, με παροδικό χρόνο ζωής. Έτσι, μπορεί 

να υπάρχουν μόνο για μερικά δευτερόλεπτα ή λεπτά. Πρακτικά, αυτό σημαίνει πως μόνο 

προϊόντα μετασχηματισμού, με σχετικά μεγάλο χρόνο ημιζωής σε υδάτινα περιβάλλοντα 

(συνήθως περισσότερο από ημέρες), μπορούν να απομονωθούν και να ανιχνευθούν. 

 

2.4.2. Προϊόντα μετασχηματισμού σουλφοναμιδικών ενώσεων. 

Τα προϊόντα μετασχηματισμού των σουλφοναμιδίων έχουν εγείρει αυξανόμενη ανησυχία για το 

περιβάλλον και την υγεία, αλλά οι πληροφορίες σχετικά με την ανάλυσή τους και την περιβαλλοντική 

μοίρα παραμένουν περιορισμένες. 

Τα σουλφοναμίδια είναι τα παράγωγα της αμμωνιακής βενζολοσουλφονικής ομάδας και οι μοριακές 

τους δομές αποτελούνται από έναν δακτύλιο βενζολίου, μια παρα-αμινο ομάδα και μια ομάδα 

σουλφονφθαλαμιδίου (Εικόνα 2.3). Οι ενώσεις αυτές έχουν διαφορετικές ιδιότητες και λειτουργίες 

λόγω των διαφορετικών -R ομάδων τους και η πολικότητα τους αλλάζει υπό διαφορετικές συνθήκες 

και τιμές pH. Με εξαίρεση περιπτώσεις όπως η σουλφαγουανιδίνη και η σουλφασαλαζίνη, είναι γενικά 

υδατοδιαλυτά μόρια και έχουν χαμηλή σταθερά Henry. Επιπλέον, μπορούν να απορροφηθούν ελαφρώς 

από το έδαφος, γεγονός που διευκολύνει την διάχυσή τους στο περιβάλλον [161]. 

 

Εικόνα 2.3. Γενική δομή ενός σουλφοναμιδίου [161]. 

Οι διαφορές στο επίπεδο τοξικότητας των σουλφοναμιδίων μπορεί να σχετίζονται με τη μοριακή τους 

δομή και ειδικότερα με το ενεργό μέρος του μορίου.  Για παράδειγμα, όσο μεγαλύτερος είναι ο αριθμός 

ανθράκων στην πλευρική ομάδα R, τόσο μικρότερη είναι η τοξικότητα.  

Από τα προϊόντα μετασχηματισμού των σουλφοναμιδίων, πολλές ανησυχίες συγκεντρώνονται γύρω 

από τις περιπτώσεις ακετυλιομένων ενώσεων. Αυτοί οι μεταβολίτες αποτελούν από τα κυριότερα είδη, 

που ανιχνεύονται μαζί με μητρικά σουλφοναμίδια, σε υδάτινα περιβάλλοντα [172]. Επιπλέον, 

ενδιαφέρον παρουσιάζει η σχέση αλληλεπίδρασης μεταξύ μητρικών μορίων και προϊόντων 

μετασχηματισμού. Συγκεκριμένα, έχουν αναφερθεί περιπτώσεις αλληλομετατροπής μεταξύ 

σουλφοναμιδίων και ακτελυλιομένων προϊόντων σε διεργασίες επεξεργασίας λυμάτων [173]. Σε 

σχετική μελέτη, παρουσιάζονται μειούμενα ποσοστά ακετυλοσουλφοναμίδων, συγκριτικά με αυτά των 

μητρικών ενώσεων, υποδηλόνωντας ότι τα προϊόντα μετασχηματισμού μπορούν να μετατραπούν αργά 

σε μεγαλύτερα σουλφοναμίδια, όταν παραμένουν σε φυσικά υδάτινα σώματα [174, 175]. Εκτός από 

την ακετυλίωση, τα σουλφοναμιδικά αντιβιοτικά υφίστανται υδροξυλίωση και σύζευξη 
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γλυκουρονιδίου [176]. Αυτοί οι μεταβολίτες απεκκρίνονται παράλληλα με τα ακετυλιομένα προϊόντα 

στα υδάτινα σώματα, ωστόσο, υπάρχουν περιορισμένες πληροφορίες για τη δράση τους [177]. 
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 Προηγμένες Οξειδωτικές Μέθοδοι Αντιρρύπανσης   

Η αυξανόμενη χρήση αντιβιοτικών έχει οδηγήσει σε αντίστοιχη κλιμάκωση του κινδύνου 

περιβαλλοντικής μόλυνσης κατά την απελευθέρωσή τους σε αυτό, υπό τη μορφή αποβλήτων. Όπως 

τεκμηριώθηκε παραπάνω, οι συνέπειες της ανεξέλεγκτης παρουσίας όλων αυτών των χημικών 

σκευασμάτων στα απόβλητα και τα αστικά λύματα θα μπορούσε να λάβει διαστάσεις υγειονομικής 

κρίσης. Ο Παγκόσμιος Οργανισμός Υγείας έχει δείξει τον έντονο προβληματισμό του, αναφορικά με 

το εν λόγω ζήτημα, μέσω πολλαπλών μελετών γύρω από τα μοτίβα κατανάλωσης αντιβιοτικών [178]. 

Σε επίσημη δήλωση τύπου που πραγματοποίησε ο Παγκόσμιος Οργανισμός Υγείας τον Μάρτιο του 

2022 [179], τονίζεται πως πρέπει να ληφθούν κρατικές πρωτοβουλίες για την αντιμετώπιση του 

φαινομένου, οι οποίες θα περιλαμβάνουν τον έλεγχο στη λήψη φαρμακευτικών σκευασμάτων απουσία 

γνωμοδότησης από επαγγελματία υγείας.  

Ωστόσο, η εφαρμογή τέτοιων πολιτικών, που έχουν ως επίκεντρο τον περιορισμό της άσκοπης χρήσης 

αντιβιοτικών, δεν θα μπορούσε να λύσει μονομερώς το πρόβλημα. Τα ανθρωπογενή απόβλητα 

αυξάνονται εκθετικά στα σύγχρονα αστικά κέντρα, οδηγώντας σε ανάλογη πίεση των επί μέρους 

οικοσυστήματων, λόγω της εναπόθεσης ρύπων και αντιβιοτικών ουσιών που προέρχονται από την 

καθημερινή ανθρώπινη δραστηριότητα. Συγκεκριμένα, εκτιμάται ότι μέχρι το 2050, τα ανθρωπογενή 

απόβλητα σε παγκόσμια βάση θα αυξηθούν κατά τουλάχιστον 70%, φτάνοντας τους 3 δισεκατομμύρια 

τόνους ετησίως [180]. 

Συνεπώς, η δεδομένη ύπαρξη τέτοιου περιεχομένου στα αστικά λύματα έχει καταστήσει ως επιτακτική 

ανάγκη την επεξεργασία τους, προκειμένου να διασφαλιστεί η περιβαλλοντική υγιεινή κατά την 

εναπόθεση τους στο περιβάλλον. Αυτό γίνεται εφικτό με τη χρήση Προηγμένων Οξειδωτικών 

Μεθόδων Αντιρρύπανσης – ΠΟΜΑ (Advanced Oxidation Processes – AOPs). Παράλληλα, τέτοιες 

μέθοδοι διαχείρισης αποβλήτων ενισχύουν σημαντικά τις προοπτικές ανάπτυξης νέων πυλώνων 

κυκλικής οικονομίας, γύρω από το χώρο των αστικών αποβλήτων [181].  

Όπως φαίνεται στον Πίνακα 4.1, οι ΠΟΜΑ αποτελούνται από ένα ευρύ φάσμα μεθόδων, που 

εμπλουτίζονται διαρκώς με νέες ιδέες και καινοτομίες. Οι βασικότερες κατηγορίες είναι αυτές της 

φωτόλυσης, όζοντος, υπεροξειδίου του υδρογόνου, ετερογενούς φωτοκατάλυσης, ηλεκτροχημικής 

οξείδωσης και ηχοχημικής οξείδωσης [182–189].  

Βασικό χαρακτηριστικό βάσει του οποίου κατηγοριοποιούνται είναι ο μηχανισμός οξείδωσης, δηλαδή 

του είδους των οξειδωτικών μέσω που παράγονται, καθώς και του τρόπου σύνθεσής τους. Τα 

οξειδωτικά μέσα συνήθως είναι φορτισμένες ρίζες, με κυριότερη αυτή του ΟΗ-. Οι ρίζες αυτές είναι 

εξαιρετικά δραστικές και εμφανίζουν χαμηλή εκλεκτικότητα, με αποτέλεσμα να αντιδρούν ταχύτατα 

με το συνολικό οργανικό περιεχόμενο ενός αποβλήτου. Σε ένα τέτοιο σύστημα, ο συνδυασμός 

πολλαπλών μηχανισμών και αντιδράσεων είναι περίπλοκος και δεν μπορεί εύκολα να μελετηθεί. Οι 

μηχανισμοί μέσω των οποίων αυτές οι ρίζες διασπούν οργανικά μόρια είναι πολλαπλοί. Σε γενικές 

γραμμές καθορίζονται από τη φύση και τις ιδιότητες του μορίου. Η απόσπαση υδρογόνου και η 

προσθήκη σε διπλό δεσμό C=C είναι από τις κυριότερες αντιδράσεις αποικοδόμησης. Κατά την 

απομάκρυνση ενός υδρογόνου από το μόριο, δημιουργούνται οργανικές ρίζες R·. Με τη σειρά τους 

αυτές, αντιδρούν στιγμιαία με διαθέσιμο διαλυμένο O2 του διαλύματος, παράγοντας οργανικές ρίζες 

υπεροξειδίου RO2· [190–192]. Αυτές οι ρίζες είναι πολύ ασταθείς, με αποτέλεσμα να διασπώνται 

ταχύτατα μέσω διαμοριακών αλληλεπιδράσεων, προκαλώντας την παραγωγή διαφορετικών προϊόντων 

οξείδωσης του αρχικού μορίου, αλλά και H2O2, ως υποπροϊόν [193]. 
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Πίνακας 3.1. Κατηγορίες ΠΟΜΑ. 

Κατηγορία μεθόδου Πηγή οξειδωτικού μέσου 

Φωτόλυση Ακτινοβολία UV 

Διεργασίες με βάση το όζον 
Ο3, Ο3/UV, O3/H2O2, 

O3/H2O2/UV 

Διεργασίες με βάση το 

υπεροξείδιο του υδρογόνου 

H2O2/UV, H2O2/Fe2+ (Fenton), 

H2O2/Fe3+ (Fenton-like),  

H2O2/Fe2+/UV (Photo-Fenton) 

Ετερογενής φωτοκατάλυση 
TiO2/UV 

TiO2/UV/H2O2 

Ηλεκτροχημική οξείδωση 

Ηλεκτρόλυση νερού, 

χρήση ηλεκτρικού 

ρεύματος 2-20Α 

Ηχοχημική οξείδωση 
Ηχόλυση νερού, 

Χρήση υπερήχων 20kHz–2MHz 

  

Κοινό μειονέκτημα των συγκεκριμένων περιπτώσεων είναι το υψηλό κόστος λειτουργίας τους, που 

οφείλεται είτε στην ανάγκη ακριβού εξοπλισμού (π.χ. λάμπες UV), είτε στη χρήση ακριβών 

αντιδραστηρίων (π.χ. Η2Ο2). Συνέπεια αυτού είναι η δυσκολία στην κλιμάκωση, που με τη σειρά της 

δίνει κίνητρα στους επιστήμονες για την αναζήτηση εναλλακτικών λύσεων που θα μείωναν το κόστος, 

διατηρώντας σταθερά τα επίπεδα απόδοσης.  

 

3.1. Φωτόλυση με υπεριώδη ακτινοβολία. 

Οι φωτολυτικές διεργασίες οξείδωσης, που χρησιμοποιούνται για την αποικοδόμηση οργανικών 

ρύπων, αποτελούν από τις πιο απλές περιπτώσεις ΠΟΜΑ. Βασίζονται στην παροχή ενέργειας σε 

χημικές ενώσεις με τη μορφή ακτινοβολίας, η οποία απορροφάται από τα μόρια, προκειμένου αυτά να 

φτάσουν σε διεγερμένες καταστάσεις. Όταν ένα μόριο μείνει διεγερμένο για ορισμένο χρόνο, 

ενεργοποιούνται μηχανισμοί που δίνουν διαφορετικές χημικές αντιδράσεις [189, 194].  

Αυτές οι θερμολυτικές μέθοδοι έχουν ως οξειδωτικό μέσο την υπεριώδη ακτινοβολία λόγω της 

υψηλότερης ενέργειας που απορροφούν τα μόρια. Η ακτινοβολούμενη ενέργεια μεταφέρεται με τη 

μορφή κβαντισμένων μονάδων που ονομάζονται φωτόνια. Τα φωτόνια παρέχουν την ενέργεια που 

απαιτείται για να διεγερθούν συγκεκριμένα ηλεκτρόνια και να σχηματιστούν ελεύθερες ρίζες. Αυτές οι 

ρίζες υφίστανται μια σειρά αλυσιδωτών αντιδράσεων, από τις οποίες μπορούν να προκληθεί ομόλυση 

ασθενών δεσμών [195, 196].  
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Επιπλέον, με ηλεκτρονική μεταφορά από τη διεγερμένη κατάσταση του οργανικού μορίου στο 

διαλυμένο μοριακό οξυγόνο, μπορούν να δημιουργηθούν ρίζες υπεροξειδίου (O2
-) ή άλλα χημικά 

αντιδραστήρια όπως το όζον (Ο3) ή το υπεροξείδιο του υδρογόνου (Η2Ο2). Συνήθως τέτοια 

αντιδραστήρια είναι εξαιρετικά ασταθή σε ένα σύστημα υδατικού διαλύματος, παρουσία υπεριώδους 

ακτινοβολίας, με αποτέλεσμα να ενεργοποιούν μηχανισμούς που παράγουν ρίζες ΟΗ- [189].  

Έτσι, η άμεση φωτόλυση περιλαμβάνει την αλληλεπίδραση του φωτός με τα μόρια για να προκαλέσει 

τη διάσπασή τους σε απλούστερα θραύσματα. Για το λόγο αυτό, σε οποιαδήποτε διαδικασία στην οποία 

χρησιμοποιείται η υπεριώδης ακτινοβολία, θα μπορούσε να πραγματοποιηθεί φωτόλυση. Η ένταση και 

το μήκος κύματος της ακτινοβολίας ή η κβαντική απόδοση της ένωσης που πρόκειται να οξειδωθεί 

είναι παράγοντες που επηρεάζουν την απόδοση μιας τέτοιας διαδικασίας. Ως πηγή υπεριώδους 

ακτινοβολίας, χρησιμοποιούνται συνήθως λαμπτήρες ατμού υδραργύρου, ενώ η πρόσφατη τεχνολογία 

έχει προσφέρει και τις λάμπες τύπου LED [197, 198]. 

Η έμμεση φωτοαποικοδόμηση οφείλεται στην οξείδωση, που προκαλείται από ρίζες που 

δημιουργούνται, όταν το φως διεγείρει ορισμένα μόρια, κοινώς γνωστά ως «φωτοευαισθητοποιητές». 

Η διαλυμένη οργανική ύλη και τα νιτρικά ιόντα είναι 2 παραδείγματα φωτοευαισθητοποιητών που 

βρίσκονται συνήθως σε υδατικά σώματα και απόβλητα. Αξίζει να σημειωθεί ότι η παραγωγή ριζών από 

ευαισθητοποιητές είναι μια διαδικασία που προκαλείται από το υπεριώδες φως και, ως εκ τούτου, 

οδηγεί σε έμμεση φωτοαποικοδόμηση του ρύπου [198, 199]. 

 

3.2. Διεργασίες με βάση το υπεροξείδιο του υδρογόνου H2O2. 

To H2O2 είναι από τα πιο ευρέως χρησιμοποιούμενα αντιδραστήρια, λόγω του ότι είναι σχετικά 

ασφαλές και εμπορικά διαθέσιμο σε αρκετά ικανοποιητικά επίπεδα. Αυτά τα χαρακτηριστικά, ευνοούν 

την κλιμάκωση των διεργασιών στις οποίες χρησιμοποιείται, με αποτέλεσμα να αποτελεί μία κλασική 

επιλογή στις μεθόδους οξείδωσης. Ωστόσο, από μόνο του δεν μπορεί να εμφανίσει ικανοποιητική 

αποικοδόμηση ρύπων, με αποτέλεσμα να απαιτείται η χρήση επιπλέον παραγόντων που, λειτουργώντας 

συνεργιστικά, θα το ενεργοποιήσουν και θα εκκινήσουν την ΠΟΜΑ. Τέτοιοι παράγοντες είναι 

αντιδραστήρια (όπως το Ο3), καταλύτες (όπως το Fe2+) και η ακτινοβολία (όπως η UVC). Οι επιμέρους 

εφαρμογές δεν είναι απαραίτητο να είναι αυτόνομες, καθώς συχνά συναντώνται και περιπτώσεις που η 

χρήση κάποιου αντιδραστηρίου ή καταλύτη συνδυάζεται με την εφαρμογή ακτινοβολίες, όπως στην 

περίπτωση της photo-Fenton [182].  

 

3.2.1. H2O2/UV 

Μια απλή περίπτωση ΠΟΜΑ, που βασίζεται στην παραγωγή ριζών ΟΗ- από το Η2Ο2, είναι αυτή του 

H2O2/UV. Η αρχή της στηρίζεται στην διάσπαση του αντιδραστηρίου από την υπεριώδη ακτινοβολία 

που προσδίδεται στο σύστημα. Η ακτινοβολία που δημιουργεί αυτές τις ρίζες έχει μήκος κύματος 254 

nm και συνεπώς για το σκοπό αυτό χρησιμοποιούνται λάμπες UVC (200-280 nm) [200, 201]. 

Γενικότερα, η ακτινοβολία αυτού του φάσματος χρησιμοποιείται συχνά ως αυτόνομη εφαρμογή, όπως 

θα εξηγηθεί παρακάτω. Ωστόσο, πολλές φορές αδυνατεί να ανταποκριθεί σε υψηλές συγκεντρώσεις 

οργανικού φορτίου ή σε περιεχόμενο που δεν είναι φωτοευαίσθητο [185]. Κατά τον συνδυασμό της με 

το αντιδραστήριο του H2O2, παράγονται ρίζες ΟΗ-, που λειτουργούν συμπληρωματικά και ενισχύουν 

την οξειδωτική ισχύ της μεθόδου. 
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Το “κλειδί” της εν λόγω μεθόδου βρίσκεται στην φωτοκαταλυτική διάσπαση του Η2Ο2, που ακολουθεί 

τον παρακάτω μηχανισμό [202, 203]: 

H2O2 + OH- → HO2· + H2O Εξίσωση 3.1. 

H2O2 + HO2· → OH- + O2 + H2O Εξίσωση 3.2. 

2 HO2· → H2O2 + O2  Εξίσωση 3.3. 

OH- + HO2· → H2O2 + O2 Εξίσωση 3.4. 

H2O2 + hv → 2·OH Εξίσωση 3.8. 
 

Όπως παρατηρείται από τις εξισώσεις αντιδράσεων 3.1-3.4, εκτός της παραγωγής ριζών OH-, 

δημιουργείται εκ νέου H2O2. Συγκεκριμένα, αυτό προκύπτει από τις αντιδράσεις 3.3 και 3.4, καθώς και 

τον απλό διμερισμό των ριζών υδροξυλίου. Αυτό σημαίνει πως κατά τη διάρκεια της διεργασίας, 

δημιουργείται ένας κύκλος κατανάλωσης-παραγωγής H2O2 που καθορίζεται από διάφορους 

παράγοντες όπως η ένταση της ακτινοβολίας, η θερμοκρασία, το pH, αλλά και η φύση του ίδιου του 

ρύπου που πρόκειται να οξειδωθεί [204, 205]. Επιπλέον, κατά την ανάπτυξη ενός τέτοιου οξειδωτικού 

συστήματος πρέπει να επιλέγεται προσεκτικά η αρχική συγκέντρωση H2O2, καθώς έχει παρατηρηθεί 

πως σε υπερβολικά μεγάλες συγκεντρώσεις το ίδιο το αντιδραστήριο λειτουργεί ως παρεμποδιστής, 

επιδρώντας στην χημική κινητική των αντιδράσεων σύνθεσής του. Αυτό έχει ως αποτέλεσμα την 

απενεργοποίηση αυτού του κύκλου κατανάλωσης και σύνθεσης H2O2 και άρα τελικά μειώνει την 

αποδοτικότητα της μεθόδου [206]. 

Γενικότερα, η ΠΟΜΑ Η2Ο2/UVC αποτελεί μία γρήγορη και αποτελεσματική μέθοδο επεξεργασίας 

λυμάτων ή γενικότερου καθαρισμού του νερού. Ωστόσο, είναι ισχυρά εξαρτημένη από παράγοντες  που 

σχετίζονται με τις πειραματικές συνθήκες και τη φύση του οργανικού περιεχομένου. Έτσι, στη 

βιβλιογραφία παρατηρείται ένα ευρύ φάσμα εργασιών, που μπορεί να έχουν δυνητική προοπτική για 

100% οξείδωση, αλλά απαιτούν σημαντικά διαφορετικούς χρόνους επεξεργασίας. Για παράδειγμα, 

στην περίπτωση του αντιβιοτικού Σεφτριαξόνη (Ceftriaxone) με μήτρα τη του δείγματος να είναι απλό 

νερό βρύσης, όπου απαιτούνται μικρές συγκεντρώσεις Η2Ο2 και ο χρόνος κυμαίνεται σε μερικά λεπτά, 

η ανοργανοποίηση δεν ξεπερνάει το 60% [207].  

Η ανοργανοποίηση είναι σημαντική παράμετρος στην αξιολόγηση αυτών των μεθόδων, καθώς 

υπάρχουν περιπτώσεις που τα προϊόντα οξείδωσης ήταν πιο τοξικά από τον αρχικό ρύπο. Συγκεκριμένα 

σε μία εργασία για την απομάκρυνση Ροξιθρομυκίνης (Roxithromycin) από δείγματα δευτεροταγούς 

επεξεργασίας αποβλήτων, παρόλο που ο χρόνος διεργασίας ανερχόταν σε μερικές ώρες και η 

συγκέντρωση Η2Ο2 αυξανόταν έως και κατά μία τάξη μεγέθους από την προηγούμενη αναφορά, 

παρατηρήθηκε η δημιουργία πολύ τοξικών προϊόντων [208]. Σε μία περίπτωση συνθετικού αποβλήτου 

με ισχυρό σουλφοναμιδικό περιεχόμενο (8 διαφορετικές σουλφοναμίδες) αναφέρθηκε πως τα 

ετεροκυκλικά τμήματα των μορίων εμφάνισαν ταχύτατη διάσπαση, που οδήγησε σε >99% 

απομάκρυνση των αντιβιοτικών από το δείγμα [209]. 

 

3.2.2. Fe2+/H2O2 – Fenton 

Η μέθοδος Fenton είναι μια πολύ αποτελεσματική λύση στην επεξεργασία αποβλήτων και παρουσιάζει 

δυνατότητες για εφαρμογές μεγάλης κλίμακας. Για αυτό το λόγο, συναντάται συχνά στη βιομηχανία. 

Η αρχή της στηρίζεται στην αξιοποίηση δισθενών ιόντων σιδήρου Fe2+ για την παραγωγή ριζών ΟΗ-. 

Συγκεκριμένα, ο δισθενής σίδηρος λειτουργεί ως καταλύτης, που αλληλοεπιδρώντας με το Η2Ο2, το 

διασπά σε ρίζες, δηλαδή οξειδωτικό μέσο (Εξίσωση 3.5) [210].  
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Fe2+ + H2O2 → Fe3+ + OH + OH- Εξίσωση 3.5. 
  

Για να είναι καταλυτική αυτή η αντίδραση όμως πρέπει να μετατραπεί ο τρισθενής σίδηρος ξανά σε 

δισθενή. Ο μηχανισμός αυτός εξηγείται από την αντίδραση τις εξισώσεις 3.6 και 3.7. 

Fe3+ + ·HO2 → Fe2+ + O2 + H+ Εξίσωση 3.6. 

Fe3+ + ·O2
- → Fe2+ + O2  Εξίσωση 3.7. 

 

Με αυτόν τον τρόπο συμπληρώνεται ο καταλυτικός κύκλος, ώστε να μπορεί να συνεχίζεται η παραγωγή 

ριζών ΟΗ-, για όσο υπάρχει διαθέσιμο Η2Ο2 στο σύστημα [211]. Απουσία ιόντων Fe2+, που συνήθως 

είναι διαθέσιμα από σχετικά άλατα, δεν μπορεί να παρατηρηθεί σχηματισμός ριζών ΟΗ-. Ο ρυθμός 

οξείδωσης οργανικής ύλης αυξάνεται μαζί με τη συγκέντρωση Fe2+ στο διάλυμα, μέχρι το σύστημα να 

φτάσει σε πλατό. Μετά από ένα κρίσιμο σημείο, που καθορίζεται από τις συνθήκες της διεργασίας, η 

οποιαδήποτε επιπλέον προσθήκη σιδήρου, δεν εμφανίζει καμία επίδραση στο σύστημα και συνεπώς 

οδηγεί μόνο σε επιπλέον κόστος [182]. 

Η μέθοδος Fenton παρουσιάζει ορισμένους περιορισμούς. Αρχικά, η μήτρα του αποβλήτου, που 

επρόκειτο να υποστεί επεξεργασία, πρέπει να βρίσκεται εντός ενός συγκεκριμένου εύρους pH (3-5). Σε 

υψηλότερες τιμές pH τα ιόντα σιδήρου δεσμεύονται υπό τη μορφή Fe(OH)3 και απενεργοποιείται το 

σύστημα. Επίσης, σε υψηλές τιμές pH το Η2Ο2 διασπάται σε Ο2 και Η2Ο [182].  

Εκτός των πρακτικών προβλημάτων που αφορούν τη μέθοδο Fenton, υπάρχουν και νομικές δυσκολίες 

που εντοπίζονται κυρίως στην Ευρώπη. Το νομοθετικό πλαίσιο που έχει οριστεί από την Ευρωπαϊκή 

Ένωση, σχετικά με την ποιότητα του νερού, θέτουν πολύ χαμηλά επιτρεπτά όρια συγκέντρωσης 

διαλυμένου σιδήρου στα λύματα. Αυτό οδηγεί στην ανάγκη εφαρμογής επιπλέον επεξεργασίας 

προκειμένου να απομακρυνθεί το μέταλλο πριν την απόθεσή τους στο περιβάλλον, όπως φυσικοχημική 

κροκίδωση, λήψη της μεταλλικής λάσπης και αυτόνομη διαχείρισή της, χρήση μεμβρανών 

νανοδιήθησης και άλλα (Εικόνα 3.1). Αυτό αυξάνει σημαντικά τόσο το κόστος, όσο και την 

πολυπλοκότητα των εφαρμογών αυτών και οδηγεί στην αναζήτηση εναλλακτικών λύσεων [182, 212].  

Η διεθνής βιβλιογραφία είναι πλούσια σε μελέτες διαφόρων εφαρμογών. Για παράδειγμα, σε αναφορές 

όπου επιχειρήθηκε η οξείδωση της Σιπροφλοξακίνης (Ciprofloxacin) παρουσιάζονται αποτελέσματα 

που σε διάστημα 15-45 λεπτών, παρατηρήθηκαν ποσοστά οξείδωσης 70-76%. Ωστόσο, όπως 

αναφέρουν οι σχετικές δημοσιεύσεις, τα επίπεδα ανοργανοποίησης παρέμειναν σχετικά χαμηλά 

(περίπου 50%) [213, 214]. 
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Εικόνα 3.1. Μονάδα επεξεργασίας αποβλήτων με εφαρμογή της μεθόδου Fenton. Στο τελευταίο τμήμα της διάταξης. υπάρχει 

μονάδα καθίζησης μεταλλικής λάσπης [215, 216]. 

Ενδιαφέρον παρουσιάζει μια περίπτωση που αφορά τη Σουλφαμεθοξαζόλη (Sulfamethoxazole), όπου 

σε συνθετικό δείγμα με καθαρό νερό υπήρχε πλήρης απομάκρυνση του ρύπου, ενώ σε συνθετικό 

απόβλητο, το λοιπό οργανικό φορτίο λειτουργούσε παρεμποδιστικά και οδηγούσε σε μείωση της 

οξείδωσης του ρύπου κατά 66%. Ωστόσο, πολύτιμες είναι οι παρατηρήσεις σχετικά με το μηχανισμό 

οξείδωσης του σουλφοναμιδίου, με οξείδωση του αμινικού άκρου και λύση του δεσμού SH-Phe [217]. 

 

3.2.3. Fe2+/H2O2/UVC – Photo-Fenton 

Η μέθοδος Photo-Fenton συνδυάζει τα πλεονεκτήματα των μεθόδων που έχουν στο επίκεντρο της 

αρχής τους το Η2Ο2 και αναφέρθηκαν παραπάνω. Η υπεριώδης ακτινοβολία έχει φανεί πως επιταχύνει 

τις αντιδράσεις Fenton και συνεπώς, σε εφαρμογές της συγκεκριμένης συνδυαστικής ΠΟΜΑ ευνοείται 

η αύξηση της απόδοσης οξείδωσης του ρύπου. Για αυτό το λόγο το συγκεκριμένο σύστημα θεωρείται 

αρκετά υποσχόμενο [218, 219].  

Στη Photo-Fenton πραγματοποιούνται 2 βασικές αντιδράσεις: 

Αρχικά το υπεροξείδιο διασπάται και δίνει ρίζες ·ΟΗ, σύμφωνα με τη γενική αντίδραση της εξίσωσης 

3.8 [202]. 

H2O2 + hv → 2·OH Εξίσωση 3.8. 
 

Παράλληλα, πραγματοποιείται αναγωγή του Fe3+ σε Fe2+, μια αντίδραση (εξίσωση 3.9) που εκκινείται 

ενεργειακά χάρη στην υπεριώδη ακτινοβολία. Με αυτόν τον τρόπο παράγονται δισθενή ιόντα σιδήρου 

Fe2+ που αλληλοεπιδρούν άμεσα με το Η2Ο2 και παράγουν οξειδωτικά μέσα, σύμφωνα με την αρχή της 

κλασικής διεργασίας Fenton (Εξίσωση 3.5) [220]. Κατά αυτόν τον τρόπο, θα έλεγε κανείς πως η 

υπεριώδης ακτινοβολία επιταχύνει τον κύκλο Fe3+ –Fe2+ και ευνοεί την παραγωγή ριζών ΟΗ-. 

Fe(ΟΗ)2+ + hv → Fe2+ + ·OH Εξίσωση 3.9. 
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Fe2+ + H2O2 → Fe3+ + OH + OH- Εξίσωση 3.5. 
 

Επιπλέον, έχει προταθεί ένας μηχανισμός, όπου τα ιόντα τρισθενούς σιδήρου Fe3+ διεγείρονται από την 

υπεριώδη ακτινοβολία και αντιδρούν με το H2O2, παράγοντας ρίζες ΟΗ- παράλληλα με δισθενή ιόντα 

σιδήρου (εξίσωση 3.10), τα οποία με τη σειρά τους θα αντιδράσουν με το H2O2 [221]. 

Fe3+ + H2O2 → 2 Fe2+ + 2·OH Εξίσωση 3.10. 
 

Ο μηχανισμός αυτός καθιστά την Photo-Fenton μία από τις πιο αποδοτικές ΠΟΜΑ για τον καθαρισμό 

του νερού, την επεξεργασία λυμάτων και την απομάκρυνση φαρμακευτικών ρύπων από αυτά πριν τη 

διάθεσή τους στο περιβάλλον. 

Η αποτελεσματικότητα της μεθόδου Photo-Fenton είναι εμφανής στη διεθνή βιβλιογραφία, μέσω των 

διάφορων εφαρμογών. Για να γίνουν αισθητά τα αποτελέσματα της συγκεκριμένης μεθόδου, αξίζει να 

αναφερθεί μία μελέτη για την οξείδωση και διάσπαση του αντιβιοτικού Σιπροφλοξακίνη 

(Ciprofloxacin). Σύμφωνα με τους συγγραφείς, τα επίπεδα απομάκρυνσης ανέρχονταν στο 93%, σε 45 

λεπτά διεργασίας. Επιπλέον, η ανοργανοποίηση έφτανε το 70% [222]. Αν συγκρίνουμε αυτή τη μελέτη, 

με τα αποτελέσματα άλλων εργασιών που αναφέρθηκαν παραπάνω [213, 214], παρατηρείται πως τόσο 

η απομάκρυνση του ρύπου αυτού καθ’ αυτού, όσο και η ανοργανοποίηση, φτάνουν σε σημαντικά 

υψηλότερα επίπεδα στην περίπτωση της Photo-Fenton. Εξίσου ενδιαφέρουσα είναι μία εφαρμογή με 

στόχο την απομάκρυνση Οξακιλλίνης (Oxacillin) από το ένα συνθετικό διάλυμα. Σε αυτήν την 

περίπτωση, παρατηρείται πλήρης απομάκρυνση (100%) του αντιβιοτικού, σε μόλις 20 λεπτά 

διεργασίας. Ταυτόχρονα, σημειώνεται πως το λύμα, κατόπιν επεξεργασίας με Photo-Fenton εμφανίζει 

μηδενική αντιμικροβιακή δράση [223].  

 

3.3. Διεργασίες με βάση το όζον Ο3. 

Το αντιδραστήριο του υπεροξειδίου του υδρογόνου μπορεί να συνδυαστεί με διάφορα άλλα 

αντιδρώντα, προκειμένου να σχηματίσει μεθόδους με οξειδωτική δράση απέναντι σε ρύπους. Ένα 

τέτοιο αντιδραστήριο είναι το όζον. Ωστόσο, για την οικονομία της εργασίας, η συγκεκριμένη μέθοδος 

δεν αναφέρθηκε παραπάνω και θα αποτελέσει μέρος της ενότητας που περιγράφει τις μεθόδους με 

βάση το όζον. 

Το όζον είναι ένα ισχυρό οξειδωτικό αντιδραστήριο, που παρουσιάζει πολλές προοπτικές για 

εφαρμογές σε ΠΟΜΑ. Λόγω του υψηλού δυναμικού του (Eo = 2.08 V), είναι ικανό να αντιδράσει με 

μεγάλο φάσμα οργανικών και ανόργανων ενώσεων, ενώ φαίνεται να μη σχηματίζει τοξικά 

παραπροϊόντα. Έτσι οι διεργασίες με όζον, καταλήγουν να έχουν μεγάλη αξία σε εφαρμογές 

αντιρρύπανσης. Πρέπει να αναφερθεί ωστόσο, ότι το όζον δεν είναι ένα αντιδραστήριο που εμφανίζει 

χαμηλό κόστος παραγωγής. Συνήθως η σύνθεση γίνεται ηλεκτροχημικά, με εκκενώσεις σε περιβάλλον 

αέριου οξυγόνου, που απαιτούν υψηλά ποσά ηλεκτρικής ενέργειας (Εικόνα 3.2). Έτσι, η κλιμάκωση 

τέτοιων μεθόδων συνήθως είναι οικονομικά μη-βιώσιμη [224, 225].   
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Εικόνα 3.2. Σύστημα σύνθεσης όζοντος με ηλεκτρικές εκκενώσεις [226]. 

 

3.3.1. Ο3 - Οζονισμός. 

Ο άμεσος οζονισμός του λύματος αποτελεί την πιο απλή έκδοση της εν λόγω κατηγορίας. Οι βασικοί 

μηχανισμοί αυτής της εφαρμογής είναι 2: η απευθείας αντίδραση με το διαλυμένο Ο3 και η έμμεση 

οξείδωση των ρύπων, κατόπιν σχηματισμού ριζών ΟΗ-. Γενικότερα, ο μηχανισμός που θα εφαρμοστεί 

πραγματικά σε ένα σύστημα εξαρτάται από πληθώρα παραμέτρων, όπως η δόση Ο3, η φύση του ρύπου, 

η θερμοκρασία και το χημικό περιβάλλον της μήτρας. Για παράδειγμα, σε συνθήκες pH < 4 

παρατηρείται πως υπερισχύει σε σχεδόν απόλυτο βαθμό ο μηχανισμός της άμεσης οξείδωσης, μέσω 

απευθείας αντίδρασης με διαλυμένο Ο3 [182, 227].  

Σε αυτήν την περίπτωση, έχει παρατηρηθεί πως το αντιδραστήριο συνήθως χτυπάει διπλούς δεσμούς 

αζώτου και άνθρακα (-C = C- και -N = N-), για την αποικοδόμηση των ρύπων. 

Από την άλλη, σε τιμές pH > 9, ο επικρατέστερος μηχανισμός φαίνεται να είναι αυτός της έμμεσης 

οξείδωσης, μέσω του σχηματισμού ριζών ΟΗ-. Αυτό μπορεί να εξηγηθεί αν ληφθεί υπόψη η αρχή πως 

η διάσπαση του Ο3 σε ελεύθερες ρίζες ευνοείται ανάλογα με την αύξηση του pH (Εξίσωση 3.11).  

Ο3
- + Η+ → Ο2 + ·ΟΗ Εξίσωση 3.11. 

 

Η χρήση Ο3 σε διεργασίες ΠΟΜΑ εμφανίζει συγκεκριμένα πλεονεκτήματα. Αρχικά ο όγκος του 

αποβλήτου παραμένει αμετάβλητος και δεν σχηματίζεται κάποιας μορφής λάσπη. Αυτή είναι μια 

σπουδαία παράμετρος που πρέπει πάντα να λαμβάνεται υπόψη όταν υπάρχει στόχος για αξιοποίηση 

του αποβλήτου, στα πλαίσια της κυκλικής οικονομίας. Επιπλέον, οι εγκαταστάσεις δεν απαιτούν 

μεγάλο χώρο, ενώ το Ο3 παράγεται in situ. Το τελευταίο έχει αξία αν αναλογιστεί κανείς την αύξηση 

κόστους και δυσκολίας μιας εφαρμογής που απαιτεί την αποθήκευση και σταδιακή προσθήκη 

εξωτερικών αντιδραστηρίων (π.χ. Η2Ο2 και Fe στην περίπτωση της Fenton). Τέλος, καθώς το Ο3 
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διασπάται από μόνο του σε Ο2, δεν υπάρχει προβληματισμός σχετικά με την παραμονή αντιδραστηρίων 

στο λύμα, που θα το έθεταν ενδεχομένως σε πλαίσια εκτός της υφιστάμενης νομοθεσίας [182, 187].  

Τη μόνη βασική εξαίρεση στην τελευταία πρόταση αποτελούν οι περιπτώσεις δειγμάτων που έχουν 

υψηλή συγκέντρωση ιόντων βρωμίου. Σε τέτοιες περιπτώσεις σχηματίζονται ιόντα BrO3
-, που έχει 

αποδειχθεί πως είναι ιδιαίτερα καρκινογόνα, με αποτέλεσμα να ελέγχεται η απελευθέρωσή τους από 

τη βιομηχανία. Ένας τρόπος περιορισμού τους είναι η χρήση μεμβρανών για την συγκράτησή τους 

[228]. 

Όπως είναι λογικό, η ευκολία της συγκεκριμένης εφαρμογής έχει οδηγήσει σε ανάπτυξη πολλών 

σχετικών ερευνών που εμπλουτίζουν σημαντικά τη διεθνή βιβλιογραφία. Οι ενώσεις σουλφοναμιδών 

έδειξαν να ανταποκρίνονται θετικά στον οζονισμό. Χαρακτηριστική είναι η περίπτωση συνθετικού 

αποβλήτου, που περιείχε 4 διαφορετικά αντιβιοτικά, την Αμοξικιλλίνη (Amoxicillin), την Δοξυκυκλίνη 

(Doxycycline), την Σιπροφλοξακίνη (Ciprofloxacin) και την Σουλφαδιαζίνη (Sulfadiazine). Στη 

συγκεκριμένη εργασία σημειώθηκε απομάκρυνση έως 98% στα παραπάνω αντιβιοτικά, ενώ 

παρατηρήθηκε πως το ποσοστό απομάκρυνσης αυξανόταν σαν αποτέλεσμα την αυξανόμενης 

συγκέντρωσης Ο3 [229]. Σε διαφορετική αναφορά, που είχε ως στόχο την απομάκρυνση 

Σιπροφλοξακίνης, χρησιμοποιήθηκε πολλαπλάσια συγκέντρωση Ο3. Όπως αναφέρουν οι συγγραφείς, 

παρά την εξαιρετική επίδοση της μεθόδου (95% απομάκρυνση), παρατηρήθηκε πως η υπερβολικά 

υψηλή συγκέντρωση Ο3 μείωνε την ταχύτητα της οξείδωσης και επιδρούσε αισθητά στις κινητικές της 

διεργασίας [230]. Την ίδια σχέση συγκέντρωσης και απομάκρυνσης επιβεβαιώνει και δημοσιευμένη 

μελέτη πάνω σε 4 διαφορετικές σουλφοναμίδες σε εμβολιασμένο δείγμα λύματος. Οι ρύποι ήταν η 

Σουλφαδιαζίνη (Sulfadiazine), η Σουλφαμεθοξαζόλη (Sulfamethoxazole), η Σουλφαμεθιαζόλη 

(Sulfamethiazole) και η Σουλφαθιαζόλη (Sulfathiazole). Επιπλέον, οι συγγραφείς αναφέρουν πως σε 

υψηλότερες τιμές pH παρατηρήθηκαν καλύτερα επίπεδα απομάκρυνσης των ρύπων. Αυτό φαίνεται να 

οφείλεται στην εξαιρετική οξειδωτική δράση των ριζών ΟΗ-, που αποτελούν το οξειδωτικό μέσο του 

μηχανισμού έμμεσης οξείδωσης [231]. Αυτή η συμπεριφορά φάνηκε να αποτελεί χαρακτηριστικό των 

σουλφοναμιδικών ενώσεων, σύμφωνα με συμπληρωματικές βιβλιογραφικές αναφορές [232, 233].  

 

3.3.2. Ο3/UV. 

Ο οζονισμός φαίνεται να παρουσιάζει καλή συμπεριφορά στην επεξεργασία λυμάτων για την 

απομάκρυνση αντιβιοτικών. Ωστόσο, δεν αναφέρθηκαν ενθαρρυντικά στοιχεία σχετικά με την 

ανοργανοποίηση, κάτι που φαίνεται να σχετίζεται με τον μηχανισμό δράσης του Ο3. Η κινητική 

σταθερά της αντίδρασης του Ο3 με τους οργανικούς ρύπους είναι αρκετά χαμηλή, με αποτέλεσμα να 

θέτει εμπόδια στην επίτευξη υψηλών επιπέδων ανοργανοποίησης.  

Όπως φάνηκε και στις περιπτώσεις του Η2Ο2 και της Fenton, οι ρίζες ΟΗ- αποτελούν τον πυρήνα της 

επιτυχημένης ανοργανοποίησης, λόγω της έλλειψης εκλεκτικότητας που εμφανίζουν στην 

αλληλεπίδραση με τους ρύπους. Για να ενισχυθεί η παραγωγή τέτοιων ριζών όμως σε ένα σύστημα 

οζονισμού, θα πρέπει να ρυθμιστεί το περιβάλλον του λύματος σε υψηλές τιμές pH. Αυτό πρακτικά 

σημαίνει τη χρήση επιπρόσθετων αντιδραστηρίων και άρα αύξηση του κόστους και της 

πολυπλοκότητας της διεργασίας.  

Μία εύκολη εναλλακτική για την ταχύτατη παραγωγή ριζών ΟΗ- είναι η προσθήκη υπεριώδους 

ακτινοβολίας στο σύστημα. Ένα τέτοιο σύστημα παρουσιάζει πληθώρα πλεονεκτημάτων, που το 

καθιστούν μια από τις πιο ελκυστικές και ευρέως χρησιμοποιούμενες ΠΟΜΑ. Εκτός της μεγάλης 

τεχνικής ευκολίας και των υψηλών επιπέδων ανοργανοποίησης, σημαντικό πλεονέκτημα του εν λόγω 
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συστήματος είναι η αναστολή των μηχανισμών που παράγουν τοξικά BrO3
-. Ωστόσο, τόσο οι λάμπες 

UV, όσο και η σύνθεση Ο3 καταναλώνουν μεγάλα ποσά ενέργειας και αυξάνουν σημαντικά το κόστος 

της διεργασίας  [234, 235].  

Το μόριο του Ο3 απορροφά ισχυρά την υπεριώδη ακτινοβολία μήκους κύματος λ = 254 nm. Αυτή η 

ακτινοβολία διασπά το Ο3, παράγοντας ρίζες ΟΗ-, μέσω ενός μηχανισμού 2 σταδίων. Στο πρώτο στάδιο 

(Εξίσωση 4.12) πραγματοποιείται η ομόλυση του μορίου του Ο3 και η παραγωγή ατομικού οξυγόνου 

Ο(1D). Όταν το ατομικό οξυγόνο αντιδράσει με το νερό, που βρίσκεται σε αφθονία, καθώς αποτελεί το 

διαλύτη, παράγει ρίζες ΟΗ- (Εξίσωση 3.13) [236]. 

O3 + hv → O2 + O(1D) Εξίσωση 3.12. 

O(1D) + H2O → 2·OH   Εξίσωση 3.13. 
 

Επιπλέον, έχει προταθεί και ένας παράλληλος μηχανισμός, κατά τον οποίο οι ρίζες ΟΗ- σχηματίζουν 

Η2Ο2. Αυτός με τη σειρά του αντιδράει στιγμιαία με το Ο3 και παράγει εκ νέου ρίζες ΟΗ- [237]. Ο 

μηχανισμός αυτός περιγράφεται παρακάτω (Εξισώσεις 3.14 – 3.20).  

2·OH + Ο2 → Η2Ο2 + Ο2 Εξίσωση 3.14. 

H2O2 → HO2
- + H+ Εξίσωση 3.15. 

HO2
- + O3 → ·HO2 + O3

-   Εξίσωση 3.16. 

·HO2 → ·O2
- + H+ Εξίσωση 3.17. 

·O2
- +O3 → O2 + O3

- Εξίσωση 3.18. 

O3
- + H+ → ΗΟ3 Εξίσωση 3.19. 

·ΗΟ3 → ·OΗ + O2 Εξίσωση 3.20. 
 

Οι ρίζες OH- αντιδρούν με τους οργανικούς ρύπους και έτσι παρατηρείται αυτή η σημαντική αύξηση 

στην ταχύτητα της κινητικής διεργασίας, λόγω της παρουσίας υπεριώδους ακτινοβολίας. Φυσικά, όπως 

θα αναλυθεί σε παρακάτω ενότητα, το ίδιο το υπεριώδες φως μπορεί να αποικοδομήσει ορισμένες 

ενώσεις με άμεση φωτόλυση. Επιπλέον, η υπεριώδης ακτινοβολία μπορεί να διεγείρει τα οργανικά 

μόρια του ρύπου, ευνοώντας ενεργειακά την οξείδωση από τις ρίζες ΟΗ- [238]. 

Τα πλεονεκτήματα και της συγκεκριμένης ΠΟΜΑ, λόγω της ενισχυμένης κινητικής που προσφέρουν 

οι ρίζες ΟΗ-, γίνονται εμφανή μέσω των εφαρμογών της. Σε μία συγκριτική μελέτη συνθετικού 

δείγματος Σιπροφλοξακίνης (Ciprofloxacin) και Τριμεθοπρίμης (Trimethoprim), παρουσιάστηκαν 

αποτελέσματα  που έδειχναν πλήρη απομάκρυνση των αντιβιοτικών (100%). Από το σύνολο των 

αποτελεσμάτων, φάνηκε πως οι διεργασίες που είχαν ως βάση το Ο3 είχαν πολύ καλύτερη συμπεριφορά 

σε σχέση με τις περιπτώσεις απλής φωτόλυσης, γεγονός που δείχνει την αξία  της κινητικής που 

παρουσιάζει η ΠΟΜΑ O3/UV [239]. Η αυξημένη κινητική μπορεί να παρατηρηθεί και σε μια εργασία 

πάνω στην αποικοδόμηση του σουλφοναμιδίου της Σουλφαμεθοξαζόλης (Sulfamethoxazole). Οι 

συγγραφείς αναφέρουν την πλήρη απομάκρυνση του ρύπου (100% απομάκρυνση) σε μόλις 10 λεπτά 

διεργασίας, ενώ αξίζει να σημειωθεί πως η διεργασία πραγματοποιήθηκε με μικρή συγκέντρωση Ο3 

και θερμοκρασία δωματίου, γεγονός που υποδηλώνει πως δεν χρειάστηκε επιπλέον εξοπλισμός για την 

επίτευξη υψηλών θερμοκρασιών [240]. Σε μια σχετική μελέτη , εφαρμόστηκε η συγκεκριμένη ΠΟΜΑ 

σε ένα πραγματικό δείγμα λύματος που περιείχε 38 ενώσεις από προϊόντα προσωπικής φροντίδας και 

υγιεινής. Μεταξύ αυτών ήταν διαφορετικά αντιβιοτικά, όπως Σουλφαμεθοξαζόλη (Sulfamethoxazole), 

Σουλφαδιμεθοξίνη (Sulfadimethoxine), Σιπροφλοξακίνη (Ciprofloxacin), Τριμεθοπρίμη 

(Trimethoprim), Αζιθρομυκίνη (Azithromycin) και άλλα. Δεδομένων των παρεμποδιστικών 

φαινομένων και του ανταγωνισμού στην οξείδωση από άλλες οργανικές ενώσεις, η συμπεριφορά που 
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αναφέρθηκε ήταν αρκετά ικανοποιητική, καθώς 31/38 ρύποι οξειδώθηκαν σε βαθμό που η 

συγκέντρωσή τους έπεφτε κάτω από το όριο ανίχνευσής [241]. 

 

3.3.3.   Ο3/H2O2. 

Όπως έχει φανεί μέχρι τώρα, η δράση του όζοντος σε ορισμένους τυπικούς ρύπους του νερού είναι 

αρκετά ικανοποιητική, αποικοδόμηση οργανικών ενώσεων μεγάλου μοριακού βάρους, που έχουν 

πλούσιο ηλεκτρονιακό περιεχόμενο. Ωστόσο, η αποσύνθεση αυτών των μεγάλων μορίων συνήθως 

οδηγεί στη δημιουργία προϊόντων οξείδωσης, που επί των πλείστων είναι χαμηλού μοριακού βάρους. 

Τέτοιες ενώσεις τείνουν να είναι ανθεκτικές στην περαιτέρω οξείδωση, μέσω της απευθείας 

αλληλεπίδρασης με το όζον. Ως εκ τούτου, παρατηρείται πως παρόλο που οι πρωτογενείς ρύποι 

αποικοδομούνται εξ ολοκλήρου από τον απλό οζονισμό και το υβριδικό σύστημα οζονισμού παρουσία 

υπεριώδους ακτινοβολίας, ο βαθμός ανοργανοποίησης μπορεί να είναι ανεπαρκής [232]. Αυτό είναι 

ίσως το πιο μελανό σημείο της χρήσης των ΠΟΜΑ με βάση το Ο3, που αναφέρθηκαν μέχρι τώρα. Αυτό 

το πρόβλημα εντείνεται αν ληφθεί υπόψη το γεγονός πως αυτά τα παραπροϊόντα χαμηλού μοριακού 

βάρους μπορεί να παρουσιάζουν πιο οξεία τοξικότητα από τους πρωτογενείς ρύπους [242–244].  

Η ταυτόχρονη χρήση υπεροξειδίου του υδρογόνου στον οζονισμό μπορεί να βοηθήσει στη βελτίωση 

της αποτελεσματικότητας της διεργασίας, καθώς η αντίδραση του Ο3 με το Η2Ο2 έχει ως αποτέλεσμα 

τη ταχύτατη και έντονη δημιουργία ριζών ΟΗ-. Το σύστημα συνδυασμένης οξείδωσης O3/H2O2 (κοινώς 

γνωστό ως «peroxone») μπορεί να παράγει υψηλότερες αποδόσεις. Κάτω από αυτές τις συνθήκες, μια 

προηγμένη μέθοδος οξείδωσης, κατά την οποία μπορεί να προστεθεί μια μικρή ποσότητα Η2Ο2 στο 

υδατικό διάλυμα στο οποίο διοχετεύεται το Ο3, είναι ιδιαίτερα πρακτική [245]. 

Σε ένα τέτοιο σύστημα πραγματοποιούνται 2 παράλληλες διεργασίες. Αρχικά, οι οργανικοί ρύποι 

αντιδρούν απευθείας με το διαθέσιμο Ο3. Ωστόσο, η παρουσία του Η2Ο2 ενεργοποιεί έναν μηχανισμό 

διάσπασής του, μέσω της αλληλεπίδρασής του με το Ο3. Από αυτήν την αντίδραση παράγονται 

οξειδωτικές ρίζες ΟΗ- (Εξίσωση 3.21). 

2 Η2Ο2 + O3 → 2 ·ΟΗ + O3 Εξίσωση 3.21. 
 

Έχουν γίνει διάφορες μελέτες πάνω στην συγκεκριμένη ΠΟΜΑ, με σκοπό να εκτιμηθεί η 

αποδοτικότητά της. Οι δημοσιευμένες έρευνες συμφωνούν πως πρόκειται πράγματι για μία 

επιτυχημένη λύση, στο πρόβλημα της ελλιπούς ανοργανοποίησης των ρύπων. Σε μία περίπτωση 

οξείδωσης του αντιβιοτικού της Σιπροφλοξακίνης (Ciprofloxacin), σε περιβάλλον από πραγματικό 

λύμα, παρατηρήθηκε πως σε μόλις 5 λεπτά διεργασίας η απομάκρυνση του ρύπου έφτανε το 99%. Με 

επιπλέον επιμήκυνση της επεξεργασίας του αποβλήτου, σημειώνεται ανοργανοποίηση πολύ υψηλού 

βαθμού, που ανέρχεται στο 90% [246]. Διαφορετική μελέτη συνθετικού αποβλήτου, με τον ίδιο ρύπο, 

έδειξε πως η συγκέντρωση του Η2Ο2 αποτελεί μία κρίσιμη παράμετρο. Συγκεκριμένα, φάνηκε πως οι 

πολύ υψηλές συγκεντρώσεις Η2Ο2 οδηγούν σε μείωση των επιπέδων αποικοδόμησης, επιδρώντας 

αρνητικά στις κινητικές που λαμβάνουν χώρα στο σύστημα [247]. Αυτό υποδηλώνει πως σε 

πραγματικές εφαρμογές, είναι απαραίτητη η διενέργεια μελέτης βελτιστοποίησης των σχετικών 

παραμέτρων, για τη λήψη επιθυμητών αποτελεσμάτων. Ενδιαφέρον παρουσιάζει δημοσιευμένη έρευνα 

πάνω στην εφαρμογή της συγκεκριμένης ΠΟΜΑ στην αποικοδόμηση της Σουλφαμεθοξαζόλης 

(Sulfamethoxazole). Στην περίπτωση αυτή, φάνηκε πως ακόμα και σε πραγματικά δείγματα λυμάτων, 

η ανοργανοποίηση έφτανε τα επιθυμητά επίπεδα (>80%). Οι συγγραφείς αναφέρουν πως η χρήση 

επιπλέον καταλυτών, όπως οξείδια Κοβαλτίου και Αλουμινίου (Co3O4 & Al2O3), βελτίωναν σημαντικά 



 

Ανάπτυξη αναλυτικής μεθόδου για τον προσδιορισμό του αντιβιοτικού Σουλφαδοξίνη και των 

προϊόντων μετασχηματισμού του, από Προηγμένες Οξειδωτικές Μεθόδους Αντιρρύπανσης. 
 

Παναγιώτης Μπιζιρτσάκης  

 

50 

 

τις κινητικές και την ολική απομάκρυνση. Τέλος, και σε αυτήν την εργασία γίνεται αναφορά για 

παρεμποδιστικά φαινόμενα από το H2O2 υψηλής συγκέντρωσης [248]. 

 

3.3.4. Ο3/UV/H2O2. 

Το σύστημα της ΠΟΜΑ Ο3/UV/H2O2 αποτελεί μία από τις ισχυρότερες οξειδωτικές διεργασίες. Αυτό 

οφείλεται στο γεγονός πως συνδυάζει μεγάλο εύρος μηχανισμών σε παράλληλη δράση, που οδηγούν 

σε ταχύτερη παραγωγή ριζών ΟΗ-, αλλά και απευθείας διάσπαση των οργανικών ρύπων. Οι μηχανισμοί 

που λαμβάνουν χώρα σε ένα τέτοιο σύστημα είναι: 

• Απευθείας φωτόλυση των ρύπων. 

• Οζονισμός και άμεση αντίδραση μεταξύ ρύπων και Ο3. 

• Φωτόλυση του Ο3 από την υπεριώδη ακτινοβολία, προς την παραγωγή ριζών ΟΗ-. 

• Αλληλεπίδραση Ο3 και Η2Ο2, προς την παραγωγή ριζών ΟΗ-. 

• Φωτόλυση του Η2Ο2 από την υπεριώδη ακτινοβολία, προς την παραγωγή ριζών ΟΗ-. 

Οι ακριβείς αντιδράσεις των παραπάνω παράλληλων διεργασιών αναφέρονται λεπτομερώς σε άλλες 

ενότητες του κεφαλαίου. Συνεπώς, δεν χρειάζεται να αναλυθούν και σε αυτό το σημείο. 

Ένα επιπλέον πλεονέκτημα της εν λόγω διεργασίας είναι πως μπορεί να εφαρμοστεί σε ήπιες συνθήκες. 

Αυτό σημαίνει πως είναι εφικτή η πραγματοποίηση επεξεργασίας λυμάτων σε συνθήκες ατμοσφαιρικής 

πίεσης και θερμοκρασίας δωματίου. Ωστόσο, το υψηλό κόστος των τριών στοιχείων, που αποτελούν 

το σύστημα (δηλαδή το Ο3, το Η2Ο2 και το υπεριώδες φως), θέτει ένα σημαντικό εμπόδιο, που 

περιορίζει την ευρύτερη χρήση και κλιμάκωση αυτής της διαδικασίας. Κατά συνέπεια, η χρήση αυτού 

του τριμερούς συστήματος περιορίζεται συνήθως μόνο στην επεξεργασία υψηλά μολυσμένων ουσιών 

για την επίτευξη επαρκούς αποικοδόμησης και ανοργανοποίησης των ανθεκτικών ρύπων [249, 250]. 

Το υψηλό κόστος περιορίζει σημαντικά το πεδίο εφαρμογής, κάτι που γίνεται αισθητό σε μία 

προσπάθεια βιβλιογραφικής ανασκόπησης. Οι δημοσιευμένες εφαρμογές αφορούν κυρίως πολύ 

τοξικούς ρύπους και εστιάζουν περισσότερο στην διάσπασή τους, για την ασφαλή εναπόθεση του 

λύματος στο περιβάλλον, παρά στην ανοργανοποίηση υψηλού βαθμού που θα επέτρεπε ενδεχομένως 

την άμεση αξιοποίηση του υδατικού σώματος. Χαρακτηριστική είναι η περίπτωση ενός δείγματος 

Χλωροτετρακυκλίνης (Chlortetracycline) σε πραγματικό απόβλητο. Η μέθοδος φάνηκε 

αποτελεσματική, καθώς σε 15 λεπτά υπήρχε πλήρης διάσπαση του τοξικού ρύπου, ωστόσο δεν 

αναφέρθηκε πλήρης ανοργανοποίηση [251]. Ιδιαίτερα ενδιαφέρουσα είναι μία μελέτη που αναφέρθηκε 

και προηγουμένως, καθώς αφορούσε την απομάκρυνση των αντιβιοτικών της Σιπροφλοξακίνης 

(Ciprofloxacin) και της Τριμεθοπρίμης (Trimethoprim) από ένα διάλυμα φωσφορικών αλάτων. Τα 

άλατα αυτά συχνά λειτουργούν παρεμποδιστικά, παρεμβαίνοντας στους μηχανισμούς παραγωγής 

οξειδωτικών ριζών. Έτσι, η προσπάθεια εφαρμογής πολλαπλών μηχανισμών, θα μπορούσε να 

εξασφαλίσει την διάσπαση των ρύπων. Πράγματι, τα δημοσιευμένα αποτελέσματα της συγκεκριμένης 

εργασίας, επιβεβαιώνουν την υψηλή διάσπαση των ρύπων (>90%), σημειώνοντας πως οι μηχανισμοί 

με βάση την απευθείας οξείδωση με Ο3, φάνηκαν κρίσιμοι στο συγκεκριμένο σύστημα [239]. 
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3.4. TiO2/UV – Ετερογενής φωτοκατάλυση. 

Ως φωτοκατάλυση ορίζεται η επιτάχυνση μιας φωτοχημικής αντίδρασης από την παρουσία ενός 

ημιαγωγού που ενεργοποιείται από την απορρόφηση ακτινοβολίας, με ενέργεια μεγαλύτερη από το 

διάκενο μεταξύ της ζώνης σθένους και της ζώνης αγωγιμότητας του. Ο όρος ετερογενής αναφέρεται 

στο γεγονός ότι οι ρύποι υπάρχουν διαλυμένοι σε μια ρευστή φάση, ενώ ο καταλύτης βρίσκεται στη 

στερεή φάση. Συνήθως, οι καταλύτες που χρησιμοποιούνται αποτελούνται από οξείδια ευγενών 

μετάλλων, όπως (TiO2, Al2O3, ZrO2 και CeO2) [252]. Ο πιο συχνά χρησιμοποιούμενος καταλύτης είναι 

το διοξείδιο του τιτανίου (TiO2) λόγω της υψηλής χημικής του σταθερότητας, του χαμηλού κόστους 

και των εξαιρετικών αποτελεσμάτων που έχει αποδειχθεί ότι παρέχει, μέσω των διάφορων εφαρμογών 

[253–255]. 

Το πρώτο μέρος του μηχανισμού της ΠΟΜΑ ετερογενούς φωτοκατάλυσης είναι η απορρόφηση της 

υπεριώδους ακτινοβολίας από τον καταλύτη. Με αυτόν τον τρόπο, σχηματίζονται ζεύγη οπών και 

ηλεκτρονίων (h+/e-). Με αυτόν τον τρόπο εκκινείται η διεργασία και η παραγωγή οξειδωτικών μέσων. 

Στις εφαρμογές ΠΟΜΑ, οι συνθήκες είναι αερόβιες, γεγονός που σημαίνει πως υπάρχει διαθέσιμο 

οξυγόνο στο σύστημα. Τόσο το οξυγόνο, όσο και το νερό, μπορούν να προσροφηθούν στην επιφάνεια 

του καταλύτη, όπου θα μετατραπούν σε ρίζες.  

Τα ηλεκτρόνια του ενεργοποιημένου καταλύτη (TiO2 (e-)), είναι εξαιρετικά αναγωγικά. Έτσι, μειώνουν 

το οξυγόνο που προσροφάται στην επιφάνεια του TiO2, προκαλώντας έτσι τη δημιουργία ιόντων ρίζας 

υπεροξειδίου (Ο2
-). Αντιστρόφως, οι οπές προκαλούν την οξείδωση νερού, καθώς και άλλων 

προσροφημένων ειδών (π.χ. αντιδραστηρίων όπως το Η2Ο2). Οι ρίζες ΟΗ-, που προκύπτουν από αυτήν 

την αντίδραση, θα οξειδώσουν τις οργανικές ενώσεις των ρύπων. Επιπλέον, η οργανική ύλη 

προσροφάται επίσης στην επιφάνεια του καταλύτη και μπορεί να οξειδωθεί άμεσα με τη μεταφορά ενός 

ηλεκτρονίου από αυτόν [256, 257].  

Έτσι, στην επιφάνεια του καταλύτη συνυπάρχουν παράλληλες αντιδράσεις οξείδωσης και αναγωγής, 

που συνθέτουν ένα περίπλοκο σύστημα ΠΟΜΑ. Οι φωτοδημιουργούμενες οπές προκαλούν 

αντιδράσεις φωτοξείδωσης, ενώ τα ηλεκτρόνια στη ζώνη αγωγιμότητας προκαλούν αντιδράσεις 

φωτοαναγωγής. Ο συνολικός μηχανισμός περιγράφεται στις εξισώσεις 3.22-3.26. 

TiΟ2 + hv → TiΟ2 (h+) + TiΟ2 (e-) Εξίσωση 3.22. 

TiΟ2 (e-) + O2 → TiΟ2 + ·O2
- Εξίσωση 3.23. 

TiΟ2 (e-) + H2O2 → TiΟ2 + ·OH + OH- Εξίσωση 3.24. 

TiΟ2 (h+) + H2O → TiΟ2 + ·OH + H+  Εξίσωση 3.25. 

TiΟ2 (h+) + OH- → TiΟ2 + ·OH Εξίσωση 3.26. 
 

Τα κύρια πλεονεκτήματα της συγκεκριμένης ΠΟΜΑ είναι ότι μπορεί να λειτουργήσει σε συνθήκες 

ατμοσφαιρικής πίεσης και θερμοκρασίας δωματίου, και το σχετικά χαμηλό κόστος λόγω της 

επαναχρησιμοποίησης του καταλύτη. Επίσης, αυτό το σύστημα παρουσιάζει εξαιρετική συμπεριφορά 

αναφορικά με την πλήρη ανοργανοποίηση πολλών ρύπων. Ωστόσο, έχει σημαντικά μειονεκτήματα, 

όπως τις δυσκολίες που σχετίζονται με τις διατάξεις μεγάλης κλίμακας. Αρχικά, είναι αρκετά δύσκολο 

να επιτευχθεί ομοιόμορφη ακτινοβολία σε ολόκληρη την επιφάνεια του καταλύτη. Αυτό πρακτικά 

σημαίνει πως δεν γίνεται εκμεταλλεύσιμο το σύνολο του καταλύτη και άρα μειώνεται η οικονομική και 

ενεργειακή αποδοτικότητα του συστήματος [258]. Σημαντικό μειονέκτημα, επί της αρχής της μεθόδου, 

αποτελεί η ακτινοβολία που απαιτείται για την ενεργοποίηση του καταλύτη. Στην περίπτωση του TiΟ2, 

απαιτείται ακτινοβολία στο φάσμα του υπεριώδους. Αυτό πρακτικά σημαίνει πως, το TiO2 δεν μπορεί 

να απορροφήσει περισσότερο από το 5% του ηλιακού φάσματος, κάτι που θα έριχνε σημαντικά το 
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κόστος κλιμάκωσης της μεθόδου, αξιοποιώντας την άφθονη ηλιακή ενέργεια [259]. Η ενίσχυση της 

καταλυτικής δραστηριότητας του TiO2 εντός της ορατής ζώνης του ηλιακού φάσματος έχει λάβει 

μεγάλη προσοχή από την επιστημονική κοινότητα τα τελευταία χρόνια. Έχουν ακολουθηθεί 

διαφορετικές στρατηγικές για τη βελτίωση των φωτοκαταλυτικών ιδιοτήτων των καταλυτών (υπό 

ορατή ακτινοβολία), όπως η τροποποίηση της επιφάνειας με οργανικά μόρια [260], νανοσωματίδια 

[261, 262], το ντόπινγκ με άλλα μέταλλα [261, 263–265] και  αμέταλλα στοιχεία [263, 266, 267] και 

άλλα. 

Η διαδικασία της φωτοκαταλυτικής οξείδωσης, δηλαδή η ταυτόχρονη εφαρμογή αέρα ή οξυγόνου, 

ακτινοβολίας UV και ημιαγωγού (κυρίως TiO2), είναι μια ευρέως γνωστή διαδικασία που εφαρμόζεται 

στην απομάκρυνση πολλών ενώσεων αλλά δεν έχει αναπτυχθεί πλήρως σε μεγάλη κλίμακα, κυρίως 

λόγω της ανάγκης διαχωρισμού του φωτοκαταλύτη. Εάν χρησιμοποιείται σε σκόνη (μέγεθος 

σωματιδίων στην περιοχή των δεκάδων nm), το TiO2 παρουσιάζει υψηλή αποτελεσματικότητα. Σε αυτό 

το σημείο όμως, εντοπίζεται ένα σημαντικό πρόβλημα. Η ύπαρξη του καταλύτη σε μορφή 

εναιωρήματος διαμορφώνει την ανάγκη για μια επακόλουθη επεξεργασία διαχωρισμού, με στόχο την 

ανάκτηση του καταλύτη. Αυτό το γεγονός καθιστά τη διαδικασία πιο δαπανηρή και περίπλοκη, 

ιδιαίτερα αναφορικά με ζητήματα αυτοματισμού [268].  

 

Εικόνα 3.3. Πιλοτικό σύστημα ετερογενούς φωτοκατάλυσης, συζευγμένης με μεμβράνες υπερδιήθησης κοίλων οινών (PMR), 

από τις εγκαταστάσεις του ΕΦΕΜ, ΕΚΕΤΑ. 

Μία λύση είναι οι μονάδες υβριδικών Αντιδραστήρων Μεμβρανών-Φωτοκατάλυσης (Photocatalytic 

Membrane Reactors – PMR), όπως αυτές που έχουν αναπτύξει το Εργαστήριο Φυσικών πόρων και 

Εναλλακτικών Μορφών ενέργειας, του Εθνικού Κέντρου Έρευνας και Τεχνολογικής Ανάπτυξης και 

το Εργαστήριο Ελέγχου Ρύπανσης Περιβάλλοντος του Κέντρου Διεπιστημονικής Έρευνας και 

Καινοτομίας του Αριστοτελείου Πανεπιστημίου Θεσσαλονίκης, στα οποία πραγματοποιήθηκε το 
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πειραματικό μέρος της συγκεκριμένης εργασίας. Τέτοια συστήματα αξιοποιούν μεμβράνες για την 

συγκράτηση του καταλύτη και την παραλαβή διηθήματος, το οποίο έχει δεχθεί οξείδωση και είναι 

απαλλαγμένο από ρύπους [269–271]. Στην Εικόνα 3.3 φαίνεται πιλοτική μονάδα τύπου PMR, από τις 

εγκαταστάσεις του ΕΦΕΜ, ΕΚΕΤΑ. 

Οι διάφορες εφαρμογές που παρουσιάζονται στη βιβλιογραφία αναδεικνύουν την υψηλή 

αποδοτικότητα της εν λόγω ΠΟΜΑ. Συνθετικό δείγμα με το αντιβιοτικό Σιπροφλοξακίνη  

(Ciprofloxacin) δέχθηκε κατεργασία με ετερογενή φωτοκατάλυση, με καταλύτη TiO2. Σύμφωνα με 

τους συγγραφείς, σε 45 λεπτά διεργασίας υπήρχε πλήρης διάσπαση (100%) του ρύπου, ενώ σε 90 λεπτά 

διεργασίας, σημειώθηκε ολοκληρωτική ανοργανοποίησή του [272]. Παρόμοια συμπεριφορά 

σημειώθηκε και σε πειράματα που αφορούσαν την οξείδωση του αντιβιοτικού Κλοξακιλλίνη 

(Cloxacillin). Συγκεκριμένα, τόσο σε απλά διαλύματα του ρύπου, όσο και συνθετικά απόβλητα 

φαρμακευτικών προϊόντων και προϊόντων προσωπικής φροντίδας, σημειώθηκε 100% οξείδωση του 

ρύπου, με την ανοργανοποίηση (κατόπιν επιμήκυνσης της διεργασίας) να φτάνει το 90%. Επιπλέον, 

συγγραφείς αναφέρουν, πως σε συγκριτική μελέτη, φάνηκε πως η ετερογενής φωτοκατάλυση ήταν από 

τα πιο αποδοτικά συστήματα, λόγω υψηλών ποσοστών διάσπασης και ανοργανοποίησης των ρύπων 

[223, 273]. 
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 Αναλυτικός Προσδιορισμός Αντιβιοτικών 

Η ρύπανση των υδάτινων πόρων αποτελεί ένα από τα σημαντικότερα προβλήματα της σύγχρονης 

εποχής. Όπως είδαμε στο προηγούμενο κεφάλαιο, αρκετοί ενεργοί φαρμακευτικοί παράγοντες και τα 

προϊόντα μετασχηματισμού τους εισέρχονται στο περιβάλλον, μέσω των λυμάτων, καθώς η διάσπασή 

τους δεν καθίσταται πάντα εφικτή από τις μονάδες επεξεργασίας αποβλήτων. Τα μόρια αυτά 

παραμένουν ανθεκτικά και βιολογικά ενεργά σε διάφορα υδάτινα περιβάλλοντα, αυξάνοντας τον 

προβληματισμό της επιστημονικής κοινότητας. Διάφορες μελέτες έχουν πραγματοποιηθεί κατά τα 

τελευταία χρόνια για τη διερεύνηση της τοξικότητας και των ευρύτερων επιπτώσεων των 

φαρμακευτικών ρύπων σε ανθρώπους και θαλάσσιους οργανισμούς. Γενικό συμπέρασμα φαίνεται να 

αποτελεί η διαπίστωση πως οι ρύποι αυτοί δεν χρειάζεται να εντοπίζονται σε μεγάλες συγκεντρώσεις 

για να προκαλέσουν πρόβλημα στα οικοσυστήματα ή τον άνθρωπο. Συγκεκριμένα, στις περισσότερες 

περιπτώσεις, εντοπίζονται σε συγκεντρώσεις της τάξης των μερικών μg/L μέχρι και ng/L [274].  

Επιπλέον, οι ρύποι δεν εμφανίζονται σε μόνο μία μορφή. Εφόσον συχνά πρόκειται για πολύπλοκα 

οργανικά μόρια, είναι συχνό το φαινόμενο συνύπαρξης πολλαπλών ισομερών, εναντιομερών, 

διαστερεομερών ή άλλων ανάλογων ενός ρύπου στο ίδιο σύστημα. Επίσης, συχνά συναντάται δυσκολία 

στον προσδιορισμό συγκεκριμένων ενώσεων, που δεν οφείλεται στη φύση των ίδιων των αναλυτών, 

αλλά στην μήτρα των περιβαλλοντικών δειγμάτων. Αυτό πρακτικά αναγκάζει τους χημικούς αναλυτές 

στο να αναζητήσουν εναλλακτικές μεθόδους που είναι συμβατές με το δείγμα, ή να το επεξεργαστούν 

με τρόπο που δεν θα αλλοιώσει την αξιοπιστία των αποτελεσμάτων [275, 276].   

Ο κλάδος της αναλυτικής χημείας παίζει έναν καθοριστικό ρόλο σε αυτό το ζήτημα, καθώς προσφέρει 

τα εργαλεία για την παρακολούθηση αυτών των ρύπων. Μάλιστα, αξίζει να τονισθεί πως ένας βασικός 

λόγος, που η λίστα με τους αναδυόμενους ρύπους αυξάνεται διαρκώς, είναι η ανάπτυξη αναλυτικών 

μεθόδων που επιβεβαιώνουν την ύπαρξη πρωτοεμφανιζόμενων ενώσεων στο περιβάλλον [275]. 

Συνεπώς οι ρύποι αυτοί είναι «αναδυόμενοι», ακριβώς γιατί εντοπίζονται πρόσφατα στο περιβάλλον 

και στερούνται επικυρωμένων αναλυτικών μεθόδων ρουτίνας για σωστή αναγνώριση και 

ποσοτικοποίηση τους. 

Σε αυτό το κεφάλαιο θα αναλυθούν οι διαθέσιμες χημικές μέθοδοι ανάλυσης, για την παρακολούθηση 

φαρμακευτικών ρύπων, καθώς και οι παράμετροι που τις επηρεάζουν. 

 

4.1. Κατηγορίες υποστρωμάτων περιβαλλοντικών δειγμάτων. 

Μια από τις πρώτες και σημαντικότερες πληροφορίες που καλείται να διαχειριστεί ένας χημικός 

αναλυτής, όταν παραλαμβάνει ένα δείγμα, είναι αυτή που αφορά τη μήτρα του. Στη χημική ανάλυση, 

η μήτρα (matrix) αναφέρεται στο σύνολο των συστατικών ενός δείγματος, εκτός από την ένωση του 

αναλύτη [277]. Πρόκειται για μια παράμετρο που μπορεί να έχει σημαντική επίδραση στον τρόπο 

διεξαγωγής της ανάλυσης και στην ποιότητα των αποτελεσμάτων, κάτι που συναντάται στη 

βιβλιογραφία με τον όρο «matrix effects» [278]. 

Οι κυριότερες κατηγορίες μητρών στις οποίες εντοπίζονται φαρμακευτικοί ρύποι και έχει αξία η 

ανάλυσή τους είναι [279]: 

• Λύματα, απόβλητα και λάσπη 

• Επιφανειακά Νερά και Ιζήματα 

• Έδαφος και πόσιμο νερό 
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• Βιόκοσμος (Biota). 

Για την περιγραφή της κάθε μήτρας, θα ακολουθηθεί η σειρά της έκθεσης στον ρύπο, σύμφωνα με τον 

κύκλο του, από το απόβλητο στους οργανισμούς. 

 

4.1.1. Λύματα, απόβλητα και λάσπη. 

Όπως εξηγήθηκε στο Κεφάλαιο 2, η κύρια πηγή φαρμακευτικών ρύπων στο περιβάλλον είναι οι 

εγκαταστάσεις επεξεργασίας λυμάτων. Αρχικά, τέτοια δείγματα συχνά χαρακτηρίζονται από πληθώρα 

οργανικών και ανόργανων ενώσεων, που συχνά λειτουργούν παρεμποδιστικά, υπερκαλύπτοντας το 

σήμα των αναλυτών. Ταυτόχρονα, μπορούν να θέσουν την λειτουργική ακεραιότητα των ευαίσθητων 

οργάνων ανάλυσης σε κίνδυνο, καθώς οι πολύ υψηλές συγκεντρώσεις μπορούν να προκαλέσουν 

σοβαρές επιμολύνσεις, σε διάφορα μέρη ενός οργάνου. 

Στην περίπτωση δειγμάτων λυματολάσπης, η παρουσία μεγάλων ποσοτήτων στερεών (π.χ. λίπη, 

πρωτεΐνες και άλλα) στο περιβάλλον του δείγματος, συχνά το καθιστούν μη-συμβατό με όργανα που 

χρησιμοποιούν τριχοειδής δειγματολήπτες, όπως όλα τα συστήματα υγρής χρωματογραφίας  [280, 

281]. 

Επιπλέον, λόγω της φύσης των μονάδων επεξεργασίας λυμάτων, από τις οποίες λαμβάνονται αυτά τα 

δείγματα, πολλές φορές είναι πιθανό ο ρύπος να έχει υποστεί αλλαγές. Σε τέτοιες εγκαταστάσεις, 

συνυπάρχουν μικροοργανισμοί και οξειδωτικές μέθοδοι, ακριβώς για να διασπούν οργανικούς ρύπους. 

Παράλληλα, η παρουσία μεγάλων αρνητικών επιφανειακών φορτίων που δίνουν πολλαπλές ενεργές 

θέσεις στις φορτισμένες οργανικές ενώσεις, μπορούν να προκαλέσουν την αντίδραση ενός 

συγκεκριμένου αναλύτη και συνεπώς την αλλαγή της χημικής του δομής [280]. Συνεπώς, είναι πολύ 

σημαντικό ένας αναλυτής να γνωρίζει τη δομή του αναλύτη (ή αναλυτών), για τον οποίο σχεδιάζει μία 

αναλυτική μέθοδο. 

 

4.1.2. Επιφανειακά νερά και ιζήματα. 

Οι φαρμακευτικοί ρύποι, αφού απελευθερωθούν από τις μονάδες επεξεργασίας λυμάτων, εισέρχονται 

στα επιφανειακά ύδατα. Συνήθως εντοπίζονται σε συγκεντρώσεις ενός εύρους από μερικά ng/L έως και 

μg/L. Τα επίπεδα αυτά δεν είναι πάντα σταθερά, με τη διακύμανσή τους να καθορίζεται από παράγοντες 

όπως η αποτελεσματικότητα της επεξεργασίας των λυμάτων, οι μετεωρολογικές συνθήκες (κυρίως 

βροχοπτώσεις, κατά τις οποίες πραγματοποιείται αραίωση), η εγγύτητα του σημείου δειγματοληψίας 

σε εγκαταστάσεις λυμάτων και οι περιβαλλοντικές συνθήκες στην συγκεκριμένη γεωγραφική θέση 

[282, 283].  

Οι ρύποι αυτοί μπορούν να περάσουν από διάφορες περιβαλλοντικές διεργασίες, κυρίως φωτόλυση και 

προσρόφηση από ιζήματα. Συγκεκριμένα, μεγάλος αριθμός αντιβιοτικών ουσιών φαίνεται να 

προσροφώνται και να παγιδεύονται στους πόρους των ιζημάτων, με αποτέλεσμα να μειώνεται η 

διαλυτότητά τους [284]. Ένας αναλυτής πρέπει να λαμβάνει υπόψη του τον συγκεκριμένο παράγοντα, 

καθώς μπορεί να επηρεάσει σημαντικά τα αποτελέσματα μιας σχετικής ανάλυσης. Συνεπώς, είναι 

απαραίτητη η λήψη αντιπροσωπευτικών δειγμάτων, καθώς και η κατάλληλη επεξεργασία τους, πριν 

την ανάλυση. 
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4.1.3. Έδαφος και πόσιμο νερό. 

Οι φαρμακευτικοί ρύποι μπορούν να εισέλθουν στο έδαφος μέσω της χρήσης ζωικών αποβλήτων ως 

λιπάσματα, της χρήσης βιολάσπης για τη βελτίωση του εδάφους, της υγειονομικής ταφής και των 

εγκαταστάσεων άρδευσης νερού. Οι ρύποι που συναντώνται στο σώμα του εδάφους μπορούν να 

παρασυρθούν (π.χ. μέσω βροχοπτώσεων) και να φτάσουν στα υπόγεια ύδατα, οδηγώντας τελικά σε 

επέκταση της ρύπανσης στην πηγή του πόσιμου νερού.  

Η συμπεριφορά της μήτρας των υπογείων υδάτων, πρακτικά, παρουσιάζει πολλές ομοιότητες με αυτήν 

των επιφανειακών. Ωστόσο, στην περίπτωση του εδάφους η κατάσταση είναι αρκετά διαφορετική. 

Όπως είναι λογικό, στην πλειοψηφία τους, τα δείγματα εδάφους κατακλύζονται από υλικά στερεής 

φάσης. Οι ενώσεις των φαρμακευτικών ρύπων όμως, πρέπει να βρίσκονται διαλυμένες σε υγρή φάση, 

ώστε να καταστεί εφικτός ο προσδιορισμός τους. Για να γίνει αυτό, συχνά απαιτείται ειδική 

επεξεργασία του δείγματος, με στόχο την παραλαβή οργανικών ενώσεων με εκχύλιση [285, 286].   

 

4.1.4. Βιόκοσμος (Biota). 

Ένα οικοσύστημα αποτελείται από μια βιοτική κοινότητα και το αβιοτικό περιβάλλον της, τα οποία 

βρίσκονται σε διαρκή αλληλεπίδραση. Η βιοτική κοινότητα είναι ένα σύνολο οργανισμών, που 

σχηματίζουν μια ξεχωριστή οικολογική μονάδα, η οποία ορίζεται ως προς τη χλωρίδα, την πανίδα ή το 

σύνολο και των δύο. Αυτή η κοινότητα ορίζεται ως «βιόκοσμος» [287]. 

Λόγω αυτής της συνεχούς αλληλεπίδρασης, η ρύπανση ενός οικοσυστήματος μπορεί να συσσωρευτεί 

στους οργανισμούς του βιόκοσμου. Πολλές μελέτες έχουν ασχοληθεί με την διερεύνηση της 

βιοσυσσώρευσης ρύπων σε διάφορους οργανισμούς των οικοσυστημάτων. Υπάρχουν 2 κύριοι τύποι 

δειγμάτων οργανισμών: Τα υγρά δείγματα (όπως το πλάσμα) και στερεά δείγματα, κυρίως ιστών (όπως 

μύες, ήπαρ κ.λπ.), τα οποία απαιτούν πολύ διαφορετικές αναλυτικές προσεγγίσεις. Έτσι, σε αυτές τις 

περιπτώσεις οι αναλύσεις είναι ιδιαίτερα περίπλοκες, καθώς απαιτείται μια σειρά συγκεκριμένων 

ενεργειών για να ληφθεί ένα αξιόπιστο αποτέλεσμα (Εικόνα 4.1) [288].  
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Εικόνα 4.1. Βήματα αναλυτικής διαδικασίας για τον προσδιορισμό φαρμακευτικών ρύπων σε οργανισμούς ενός 

οικοσυστήματος [288]. 

Λαμβάνοντας υπόψη τις ευρέως ποικίλες φυσικοχημικές ιδιότητες των διάφορων ομάδων 

φαρμακευτικών ουσιών (π.χ. πολικότητα, διαλυτότητα και σταθερότητα), μία από τις κύριες 

προκλήσεις για την ανάπτυξη μιας λειτουργικής και αξιόπιστης αναλυτικής μεθόδου είναι να επιτευχθεί 

η αποτελεσματική εκχύλιση των ενώσεων-στόχων [289, 290]. 

Στην περίπτωση των μη στερεών βιολογικών μητρών, ο κύριος στόχος είναι η προσυγκέντρωση των 

αναλυτών. Αυτό συνήθως σημαίνει αραίωση, για τη μείωση των παρεμβολών που οφείλονται στη 

μήτρα, που ακολουθείται από μια προσυγκέντρωση μέσω της χρήσης εκχύλισης στερεάς φάσης (SPE) 

[291–293]. Μια εναλλακτική τεχνική για την ανάλυση φαρμακευτικών ενώσεων στο πλάσμα, όπως η 

προπρανολόλη, βασίστηκε στην αραίωση των δειγμάτων με διάλυμα NaOH 0,1% (w/v) και  

φυγοκέντρηση. Σύμφωνα με δημοσιευμένες αναφορές, αυτή η μέθοδος είχε εξαιρετικά επίπεδα 

ανάκτησης (περίπου 100%) [294].  

Από την άλλη, στην περίπτωση στερεών δειγμάτων, η εκχύλιση φαρμακευτικών ουσιών απαιτεί πιο 

σύνθετες διαδικασίες. Συνήθως, εφαρμόζονται μέθοδοι όπως επεξεργασία σε υπερήχους [295], 

εκχύλιση με τη βοήθεια μικροκυμάτων (MAME) [296], εκχύλιση υγρού υπό πίεση (PLE) [297], 

φυγοκέντρηση με διαλύτη [298] και περιστροφική εκχύλιση [299]. 

Η άμεση ανάλυση μετά την εκχύλιση δεν είναι πάντα αξιόπιστη, για τις περιπτώσεις που στόχος είναι 

ο ποσοτικός προσδιορισμός των φαρμακευτικών ουσιών στα δείγματα ζώντων οργανισμών. Έτσι, είναι 

απαραίτητος ο περαιτέρω καθαρισμός για την απομάκρυνση των συνεκχυλισμάτων της μήτρας, τα 

οποία θα μπορούσαν να αλλοιώσουν το αποτέλεσμα, λειτουργώντας παρεμποδιστικά στην ακριβή 

ανίχνευση. Η μεγάλη πλειοψηφία των διαδικασιών καθαρισμού βασίζεται σε διεργασίες SPE, καθώς 

είναι σχετικά γρήγορες, απαιτούν μικρές ποσότητες διαλύτη και μπορούν να προσροφήσουν ενώσεις 

με πολύ διαφορετικές φυσικοχημικές ιδιότητες, επεκτείνοντας το εύρος εφαρμοσιμότητας τους [300–

302]. 
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4.2. Αναλυτικές μέθοδοι για τον προσδιορισμό φαρμακευτικών ρύπων. 

Τις τελευταίες δεκαετίες, στην ανάλυση για τα ίχνη φαρμακευτικών ρύπων έχουν πρωτοστατήσει οι 

τεχνικές χρωματογραφίας. Η αέρια χρωματογραφία, με διάφορους τύπους ανιχνευτών, 

συμπεριλαμβανομένου του ανιχνευτή ιονισμού φλόγας (FID), του ανιχνευτή σύλληψης ηλεκτρονίων 

(ECD) και του ανιχνευτή φασματογράφοι μαζών MS, καθώς και η υγρή χρωματογραφία, με μια ευρεία 

ποικιλία ανιχνευτών, όπως MS, διάταξη φωτοδιόδων (DAD), ανιχνευτές ορατού-υπεριώδους και 

ανιχνευτές φθορισμού, αποτελούν την αιχμή του δόρατος των αναλύσεων οργανικών ρύπων. 

Παρακάτω θα παρουσιαστούν οι κυριότερες μέθοδοι που εφαρμόζονται, με βάση τη βιβλιογραφία. 

 

4.2.1. Αέρια χρωματογραφία – GC.  

Η αέρια χρωματογραφία αποτελεί σημείο καμπής για την περιβαλλοντική ανάλυση, προσφέροντας 

υψηλή ακρίβεια και ευαισθησία στον εντοπισμό, την ποσοτικοποίηση και τον χαρακτηρισμό μιας 

ευρύτατης σειράς οργανικών ρύπων, σε διάφορες περιβαλλοντικές μήτρες. Η ευελιξία και η 

σταθερότητα που προσφέρει, σε συνδυασμό με την ικανότητά να ανταποκρίνεται σε περιστάσεις που 

οι αναλύτες βρίσκονται σε συγκεντρώσεις ίχνους, έχουν καθιερώσει την αέρια χρωματογραφία ως ένα 

απαραίτητο εργαλείο για την περιβαλλοντική ανάλυση, στην παρακολούθηση και αξιολόγηση 

υδατικών πόρων. Στην Εικόνα 4.2 παρουσιάζεται το διάγραμμα ροής από μια κοινή διάταξη αέριας 

χρωματογραφίας. 

Οι δυνατότητες αναγνώρισης ρύπων της αέριας χρωματογραφίας ενισχύονται σημαντικά όταν αυτή 

συνδέεται με ανιχνευτή μάζών (MS), μια τεχνική που παρέχει πολύτιμες πληροφορίες για την 

ταυτοποίηση ενός μορίου. Το σύστημα GC-MS, αφού διαχωρίσει τις ενώσεις (αρχή χρωματογραφίας), 

αξιοποιεί τον ανιχνευτή MS, που δημιουργεί ένα φάσμα μάζας για κάθε αναλύτη, παρέχοντας μια 

«υπογραφή» ή «δακτυλικό αποτύπωμα» που επιτρέπει την οριστική ταυτοποίηση του ρύπου. 

Σημαντικό πλεονέκτημα της αέριας χρωματογραφίας και ειδικότερα του GC-MS είναι το γεγονός ότι 

δεν επηρεάζεται τόσο πολύ από φαινόμενα επίδρασης της μήτρας, κάτι που παρατηρείται συχνά στην 

υγρή χρωματογραφία που χρησιμοποιεί συστήματα ESI [303]. Ωστόσο, η αέρια χρωματογραφία 

παρουσιάζει και ένα σημαντικό μειονέκτημα. Ως επί των πλείστων, περιορίζεται σε ενώσεις που είναι 

αρκετά πτητικές ώστε να μεταφερθούν στην αέρια φάση ή που μπορούν να μετατραπούν σε πτητικά 

είδη χωρίς δυσκολία [304, 305].  

 

Εικόνα 4.2. Διάγραμμα ροής αέριας χρωματογραφίας [306]. 
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4.2.2. Υγρή χρωματογραφία – LC. 

Τα τελευταία χρόνια, η υγρή χρωματογραφία έχει κερδίσει επίσης σημαντικό έδαφος στον χώρο της 

αναλυτικής χημείας, λόγω της ευαισθησίας, της σταθερότητας και της απλότητας στη χρήση της. Αυτή 

η τεχνική διαχωρισμού έχει σημαντικό πλεονέκτημα έναντι της αέριας χρωματογραφίας, λόγω της 

αποφυγής του σταδίου τροποποίησης των αναλυτών σε πτητικά μόρια. Ωστόσο, όπως αναφέρθηκε 

προηγουμένως, μπορεί να επηρεαστεί σοβαρά από τη φύση της μήτρας και των παρεμβαλλόμενων 

ενώσεων που εξάγονται από τα βιολογικά και φυσικά δείγματα, ιδιαίτερα όταν είναι σε συνδυασμό με 

ανιχνευτή MS [307]. 

 

Εικόνα 4.3. Διάγραμμα ροής υγρής χρωματογραφίας [308]. 

Στην υγρή χρωματογραφία υπάρχουν 2 βασικές κατηγορίες: η χρωματογραφία κανονικής φάσης και η 

χρωματογραφία αντίστροφης φάσης. Στην χρωματογραφία αντίστροφης φάσης, η στατική φάση είναι 

μη πολική και συνήθως πρόκειται για ένα πυριτικό πήκτωμα επικαλυμμένο με μια μη πολική ουσία 

όπως το οκταδεκυλοσιλάνιο (C18). Η κινητή φάση είναι πολική, συνήθως ένα μείγμα νερού με έναν 

πολικό οργανικό διαλύτη όπως μεθανόλη ή ακετονιτρίλιο. Ο μηχανισμός διαχωρισμού της αντίστροφης 

φάσης βασίζεται στην αλληλεπίδραση μεταξύ των πολικών μορίων στο δείγμα και της πολικής κινητής 

φάσης. Τα πολικά μόρια στο δείγμα έλκονται λιγότερο από τη μη πολική στατική φάση και έλκονται 

περισσότερο στην πολική κινητή φάση, με αποτέλεσμα την ταχύτερη έκλουση. Λιγότερα πολικά μόρια 

έλκονται περισσότερο από τη μη πολική στατική φάση και εκλούονται πιο αργά. Από την άλλη, στη 

χρωματογραφία κανονικής φάσης, η στατική φάση είναι πολική, συνήθως SiO2 ή Al2O3. Η κινητή φάση 

είναι μη πολική, συνήθως ένα μείγμα οργανικών διαλυτών όπως το εξάνιο ή το επτάνιο. Ο μηχανισμός 

διαχωρισμού αυτής της περίπτωσης είναι παρόμοιος με αυτόν που προαναφέρθηκε και βασίζεται στην 

αλληλεπίδραση μεταξύ των μη πολικών μορίων του δείγματος και της μη πολικής στατικής φάσης. Τα 

μη πολικά μόρια στο δείγμα συγκρατώνται περισσότερο από τη μη πολική στατική φάση και 

εκλούονται πιο αργά [309]. Οι περισσότερες αναλύσεις φαρμακευτικών ρύπων από υδατικά δείγματα 

και από δείγματα ζώντων οργανισμών έχουν διεξαχθεί σε στήλες αντίστροφης φάσης, όπως C8 και C18 

[288]. Στην Εικόνα 4.3 παρουσιάζεται ένα διάγραμμα ροής υγρής χρωματογραφίας. 

 

4.2.3. Τριχοειδής Ηλεκτροφόρηση (CE) 

Η τριχοειδής ηλεκτροφόρηση (Εικόνα 4.4) έχει αποδειχθεί πως αποτελεί μία φθηνή, αποτελεσματική 

και γρήγορη μέθοδο διαχωρισμού, που έχει ευρέως συσχετισθεί με τη διερεύνηση των φαρμακευτικών 
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προϊόντων και ρύπων [310]. Οι αναλύτες που είναι δύσκολο να διαχωρισθούν με υγρή χρωματογραφία, 

μπορούν να ανιχνευτούν με χρήση τη τριχοειδούς ηλεκτροφόρησης. Η συγκεκριμένη μέθοδος είναι 

εκλεκτική, καθώς ο διαχωρισμός μπορεί να ρυθμιστεί με αλλαγή του pH και της συγκέντρωσης 

ρυθμιστικού διαλύματος [311].  

Οι περιορισμοί ευαισθησίας που δημιουργούνται από μικρά μήκη διαδρομής φωτός και όγκους έγχυσης 

δείγματος της τάξεως nL, μπορεί πιθανώς να ελέγχονται με on-line τεχνικές προεπεξεργασίας όπως η 

στοίβαξη και το σκούπισμα. Επιπλέον, είναι δυνατή και η προ-επεξεργασίας των δειγμάτων, όπως με 

εκχυλίσεις στερεάς φάσης SPME, SPE και LLE [312, 313].  

Στη διεθνή βιβλιογραφία εντοπίζονται διάφορες περιπτώσεις, όπου ορισμένες μέθοδοι 

ηλεκτροφόρησης έχουν αποδειχθεί ότι προσδιορίζουν με μεγάλη αξιοπιστία φαρμακευτικούς ρύπους 

σε φυσικά επιφανειακά νερά [314], καθώς και στο πόσιμο νερό [315].  

 

Εικόνα 4.4. Εικονική αναπαράσταση τριχοειδούς ηλεκτροφόρησης [316]. 

 

4.3. Μελέτη και ταυτοποίηση προϊόντων μετασχηματισμού. 

Όπως αναφέρθηκε παραπάνω, τα προϊόντα μετασχηματισμού αποτελούν ενώσεις που σχηματίζονται 

μέσω χημικών αντιδράσεων ή αλλαγών μητρικών ενώσεων-ρύπων, που συχνά συναντώνται σε 

περιβαλλοντικές διεργασίες όπως η αποδόμηση ή ο μεταβολισμός. Η κατανόηση αυτών των προϊόντων 

είναι ζωτικής σημασίας για την αξιολόγηση των περιβαλλοντικών επιπτώσεων τους, τον προσδιορισμό 

της τοξικότητάς τους και την κατανόηση της παραμονής τους σε διάφορα συστήματα. 

 

4.3.1. Φασματομετρία Μάζας Υψηλής Διακριτικής Ικανότητας (HRMS) 

Οι σύγχρονες συμβατικές αναλυτικές μέθοδοι, που χρησιμοποιούνται στα προγράμματα 

παρακολούθησης περιβαλλοντικής ρύπανσης, απαιτούν τη χρήση προτύπων αναφοράς, για την επιτυχή 

ταυτοποίηση των αναλυτών. Όμως, στην περίπτωση πολύπλοκων συστημάτων, όπως αυτά που 

περιέχουν μητρικούς ρύπους και προϊόντα μετασχηματισμού τους, κάτι τέτοιο δεν είναι πάντα εφικτό, 

καθώς συνήθως οι ενώσεις αυτές δεν είναι γνωστές και πόσο μάλλον διαθέσιμες σε μορφή προτύπων 

αναφοράς [317]. Οι εξελίξεις στη φασματομετρία μάζας υψηλής διακριτικής ικανότητας (HRMS) 

έχουν προσφέρει νέες προοπτικές για τον εντοπισμό άγνωστων ρύπων, αναδυόμενου χαρακτήρα, 

καθώς αυτά τα όργανα μπορούν να χρησιμοποιηθούν για τη διάκριση μεταξύ ενώσεων με την ίδια 
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ονομαστική μάζα, τον προσδιορισμό των στοιχειακών συνθέσεων και τον εντοπισμό αγνώστων. Έτσι, 

στον τομέα της αναλυτικής χημείας, η HRMS αποτελεί ένα ισχυρό εργαλείο για τον εντοπισμό και την 

ταυτοποίηση προϊόντων μετασχηματισμού (TPs) σε διάφορους τομείς, όπως ο έλεγχος ρύπανσης 

περιβάλλοντος [318].  

Επιπλέον, η ικανότητα της τεχνολογίας HRMS να χειρίζεται μη στοχευμένη ανάλυση είναι ιδιαίτερα 

πλεονεκτική στη μελέτη προϊόντων μετασχηματισμού. Σε αντίθεση με την παραδοσιακή στοχευμένη 

ανάλυση, όπου αναζητούνται συγκεκριμένες ενώσεις, το σύστημα HRMS επιτρέπει την ανίχνευση και 

τον χαρακτηρισμό άγνωστων ή απροσδόκητων ενώσεων, παρέχοντας μια πιο ολοκληρωμένη άποψη 

των χημικών μετασχηματισμών [318].  

Η ταυτοποίηση χωρίς πρότυπα αναφοράς, χρησιμοποιώντας μόνο τις πληροφορίες της χημικής δομής 

«a priori», είναι μια προσέγγιση που κερδίζει διαρκώς έδαφος. Ο αριθμός των ουσιών που μπορούν να 

ελεγχθούν ποιοτικά είναι θεωρητικά απεριόριστος, αλλά μπορεί να περιοριστεί σκόπιμα, εστιάζοντας 

τη μελέτη στις πιθανές ουσίες που αναμένεται να υπάρχουν στο δείγμα. Η ταυτοποίηση της ένωσης 

πραγματοποιείται χρησιμοποιώντας εργαλεία λογισμικού και σύνθετες βάσεις δεδομένων. Μια 

σύνθετη βάση δεδομένων είναι μια συλλογή χρωματογραφικών και φασματικών πληροφοριών μάζας 

για ενώσεις που μπορεί να είναι χρήσιμες για την αναζήτηση λογισμικού και την ανάκτηση 

πληροφοριών για σκοπούς αναγνώρισης. Επί του παρόντος, υπάρχουν περίπου 70 εκατομμύρια χημικές 

ουσίες καταχωρισμένες στην Υπηρεσία CAS (Chemical Abstracts Service) [317].  

Έτσι, ένας έλεγχος, που βασίζεται μόνο στην ακριβή μάζα, θα μπορούσε να οδηγήσει σε έναν μη 

διαχειρίσιμο αριθμό αποτελεσμάτων, με μεγάλο αριθμό ψευδώς θετικών. Ωστόσο, το σύστημα HRMS 

παρέχει σημαντικές πληροφορίες για τη δομική διασαφήνιση της ένωσης, όπως ακριβή μάζα, μοτίβο 

κατακερματισμού (μάζες ιόντων παραγωγής και σχετική αφθονία τους), ισότοπα και άλλα [319]. 

Στη βιβλιογραφία υπάρχουν σχετικά παραδείγματα, που αξιοποιώντας τις δυνατότητες της HRMS, 

μελετούν την διαμόρφωση, τους μηχανισμούς σχηματισμού και τη συμπεριφορά προϊόντων 

μετασχηματισμού στο περιβάλλον. Χαρακτηριστική είναι μία μελέτη για την ρύπανση από το 

μυκητοκτόνο Κλιμπαζόλη (Climbazole). Μέσω της κατανόησης της συμπεριφοράς του ρύπου και των 

προϊόντων μετασχηματισμού του, οι ερευνητές προσπαθούν να ρίξουν φως στο γενικότερο πεδίο της 

ταυτοποίησης και παρακολούθησης επίμονων, κινητών και τοξικών αναδυόμενων ρύπων [320].   

Στην εν λόγω μελέτη ανιχνεύθηκαν 24 προϊόντα οξείδωσης (14 εκ των οποίων δεν είχαν αναφερθεί 

ξανά στη βιβλιογραφία), τα οποία προκύπτουν από πέντε κύριους μηχανισμούς μετασχηματισμού:  

• ισομέρεια  

• υδροξυλίωση 

• αποχλωρίωση  

• διάσπαση δεσμού αιθέρα  

• διάσπαση δεσμού C-N. 

Σε διαφορετική περίπτωση, μελετήθηκε ο ρύπος Ομεπραζόλη (Omeprazole), που αποτελέι ένα από τα 

παγκοσμίως πιο συχνά συνταγογραφούμενα φάρμακα, για την ανακούφιση από γαστρεντερικές 

διαταραχές [321]. Οι συγγραφείς αυτής της εργασίας επικεντρώθηκαν στα προϊόντα φωτοχημικού 

μετασχηματισμού, αναφέροντας όμως πως όταν η Ομεπραζόλη φτάσει στο υδάτινο περιβάλλον, μπορεί 

να υποστεί διάφορους φυσικούς βιοτικούς και αβιοτικούς μετασχηματισμούς, όπως βιοαποικοδόμηση, 

υδρόλυση, φωτόλυση κ.λπ.). 
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4.3.2. Εκτίμηση τοξικότητας και περιβαλλοντικής συμπεριφοράς προϊόντων μετασχηματισμού.  

Στον τομέα της περιβαλλοντικής ανάλυσης, η εκτίμηση τοξικότητας των αναλυτών παίζει κομβικό 

ρόλο. Για το σκοπό αυτό, μεταξύ άλλων μεθόδων εκτίμηση, έχουν αναπτυχθεί υπολογιστικά εργαλεία, 

όπως το ECOSAR. Το ECOSAR (ECOlogical Structure-Activity Relationship ή στα ελληνικά: 

Οικολογική σχέση Δομής-Δραστηριότητας) αποτελεί ένα ισχυρό εργαλείο για την αξιολόγηση της 

πιθανής τοξικότητας των χημικών ουσιών στους υδρόβιους οργανισμούς. Αναπτύχθηκε από την 

Υπηρεσία Προστασίας Περιβάλλοντος των Ηνωμένων Πολιτειών (USEPA) και αξιοποιεί μια 

εξελιγμένη προσέγγιση ποσοτικής σχέσης δομής-δραστικότητας (QSAR) για να εξαγάγει προβλέψεις 

σχετικά με την οξεία (βραχυπρόθεσμη) και τη χρόνια (μακροπρόθεσμη) τοξικότητα μιας ευρείας σειράς 

οργανικών χημικά σε ψάρια, υδρόβια ασπόνδυλα και υδρόβια φυτά [322]. 

Η ουσία του ECOSAR έγκειται στην ικανότητά του να δημιουργεί στατιστικές εκτιμήσεις για τη 

βιολογική δραστηριότητα και τοξικότητα, βάσει της μοριακής δομής μιας χημικής ένωσης. Με την 

ταξινόμηση των χημικών ουσιών σε καθορισμένες χημικές κατηγορίες και την αναπαράσταση των 

δομών τους σε τυποποιημένη μορφή, η ECOSAR χρησιμοποιεί μια βιβλιοθήκη εξισώσεων QSAR 

προσαρμοσμένες σε συγκεκριμένα τελικά σημεία τοξικότητας, όπως η οξεία τοξικότητα στα ψάρια ή 

η χρόνια τοξικότητα στη Δάφνια [323].  

Η ακρίβεια των προβλέψεων του ECOSAR ποικίλλει ανάλογα με διάφορους παράγοντες, 

συμπεριλαμβανομένης της χημικής κατηγορίας, του καταληκτικού σημείου τοξικότητας και της 

διαθεσιμότητας των δεδομένων. Γενικά, η ECOSAR έχει επιδείξει αξιέπαινη αξιοπιστία στην 

πρόβλεψη της τοξικότητας των χημικών ουσιών, για τους υδρόβιους οργανισμούς. Ωστόσο, είναι 

σημαντικό να αναγνωρίσουμε ότι αυτές οι προβλέψεις χρησιμεύουν ως εκτιμήσεις και ότι οι 

πραγματικές τιμές τοξικότητας ενδέχεται να αποκλίνουν από το προβλεπόμενο εύρος [324]. 

Ενδιαφέρον παρουσιάζουν τα στοιχεία από τη μελέτη τοξικότητας των προϊόντων μετασχηματισμού 

της Κλιμπαζόλης [320]. Συγκεκριμένα, από στατιστικές αναλύσεις με το σύστημα ECOSAR προκύπτει 

πως, οι ενώσεις που προκύπτουν από έχουν ισομέρεια με το μητρικό ρύπο, παρουσιάζουν αύξηση της 

τοξικότητάς τους, ενώ προϊόντα υδροξυλίωσης και αποχλωρίωσης εμφανίζουν ελαφρώς μειωμένη 

τοξικότητα, αλλά σε χρόνια έκθεση η επικινδυνότητα παραμένει σε σταθερά επίπεδα. Από την άλλη, 

οι περιπτώσεις διάσπασης του δεσμού αιθέρα φαίνεται πως δίνουν προϊόντα με χαμηλότερη 

τοξικότητα. Τέλος, οι συγγραφείς καταλήγουν πως σε γενικά πλαίσια παρατηρείται μείωση της 

τοξικότητας κατά τη διάσπαση του μητρικού ρύπου.  

Καταλήγοντας, βάσει των όσων αναφέρθηκαν παραπάνω, είναι σημαντικό να τονιστεί πως 

οποιοδήποτε σχετικό συμπέρασμα δεν θα ήταν εφικτό, χωρίς την ανάπτυξη μεθόδων που μπορούν να 

αναλύσουν και να ταυτοποιήσουν άγνωστα προϊόντα μετασχηματισμού.    
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ΣΚΟΠΟΣ ΤΗΣ ΕΡΓΑΣΙΑΣ 

Η σουλφαδοξίνη και γενικότερα τα σουλφοναμίδια, είναι φαρμακευτικές ενώσεις με ευρεία χρήση σε 

εφαρμογές, όπως η θεραπεία της ελονοσίας. Ωστόσο, η αυξημένη χρήση τέτοιων προϊόντων οδηγεί σε 

ρύπανση των υδάτων, κατά την απόθεση των αποβλήτων. Από αυτή μπορεί να προκύψουν σημαντικές 

επιπτώσεις για τη δημόσια υγεία, όπως η ανάπτυξη βακτηριακής ανοσίας στα αντιβιοτικά. 

Παρά την εφαρμογή ειδικής κατεργασίας για τη διάσπαση των ρύπων, πολλές φορές αυτοί υφίσταται 

αλλαγές στη δομή τους, με αποτέλεσμα το σχηματισμό διαφόρων προϊόντων μετασχηματισμού. Οι 

ενώσεις αυτές ανήκουν στην κατηγορία των αναδυόμενων ρύπων και συνεπώς είναι σημαντικό να 

αναπτυχθούν αναλυτικές μεθοδολογίες για τον εντοπισμό και την παρακολούθησή τους. Ωστόσο, 

συνήθως πρόκειται για άγνωστες ενώσεις, με αποτέλεσμα να μην υπάρχουν εμπορικά διαθέσιμα 

αναλυτικά πρότυπα, προκειμένου να καταστεί εφικτή η ταυτοποιήσή τους, σε ένα περιβαλλοντικό 

δείγμα.  

Για το λόγο αυτό αποτελεί μονόδρομο η διερεύνηση των μηχανισμών διάσπασης των φαρμακευτικών 

ενώσεων. Για το σκοπό αυτό, απαιτείται η ανάπτυξη μεθόδων για την ταυτοποίηση και τον 

προσδιορισμό αυτών των προϊόντων μετασχηματισμού. 

Στην παρούσα εργασία αναπτύχθηκε μια αναλυτική μέθόδος, υγρής χρωματογραφίας, για τον 

προσδιορισμό του φαρμακευτικού ρύπου Σουλφαδοξίνη, με χρήση ανιχνευτή συστοιχίας φωτοδιόδων 

(DAD).  

Επιπλέον, χρησιμοποιήθηκε ποικιλία Προηγμένων Οξειδωτικών Μέθόδων Αντιρρύπανσης (ΠΟΜΑ), 

που χρησιμοποιούνται για την περεταίρω επεξεργασία λυμάτων και την απομάκρυνση αναδυόμενων 

ρύπων, προκειμένου να παραχθούν σε εργαστηριακή κλίμακα διάφορα προϊόντα μετασχηματισμού του 

αντιβιοτικού. 

Για να καταστεί εφικτή η ταυτοποίηση των προϊόντων μετασχηματισμού του αντιβιοτικού και συνεπώς 

η μελέτη των μηχανισμών αποικοδόμησης της Σουλφαδοξίνης, αξιοποιήθηκε ένα σύστημα UHPLC-

MS/MS Orbitrap-HRMS.  

Τέλος, πραγματοποιήθηκε ανάλυση QSAR, με χρήση του προγράμματος ECOSAR, για να εκτιμηθεί η 

οικοτοξικότητα των διαφόρων προϊόντων μετασχηματισμού, που σχηματίστηκαν. 
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 Οργανολογία, Αντιδραστήρια και Εξοπλισμός. 

Η Σουλφαδοξίνη αποτέλεσε το επίκεντρο της συγκεκριμένης εργασίας, με το αντιδραστήριο να 

προμηθεύεται, σε καθαρότητα αναλυτικού προτύπου, από την εταιρεία Superlco, ΗΠΑ. 

Η μέθοδος υγρής χρωματογραφίας για τον προσδιορισμό σουλφαδοξίνης έγινε με στήλη αντίστροφης 

φάσης R18. Η στήλη HPLC, που χρησιμοποιήθηκε, ήταν τύπου Shim-pack GIST C18, 5μm, 

διαστάσεων 150 x 4.0 mm, της εταιρείας Shimadzu, Ιαπωνία. 

Η μέθοδος υγρής χρωματογραφίας για τον προσδιορισμό προϊόντων μετασχηματισμού, έγινε επίσης σε 

στήλη τύπου C18. Συγκεκριμένα, πραγματοποιήθηκε σε στήλη τύπου Hypersil GOLD aQ C18, της 

εταιρείας Thermo Fisher Scientific, Γερμανίας. 

Για τη λήψη φάσματος απορρόφησης ακτινοβολίας του αναλύτη χρησιμοποιήθηκε το φωτόμετρο 

τύπου Pharo 300 Spectroquant, της εταιρείας Merck, Γερμανία (Εικόνα 5.1).  

 

Εικόνα 5.1. Φωτόμετρο τύπου Pharo 300 Spectroquant. 

Για την μέθοδο προσδιορισμού της Σουλφαδοξίνης χρησιμοποιήθηκε χρωματογράφος HPLC τύπου 

CBM-20A, της εταιρείας Shimadzu Europa GmbH, Γερμανία (Εικόνα 5.2). Το σύστημα 

χρωματογραφίας διέθετε ανιχνευτή Diode Array. 
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Εικόνα 5.2. HPLC τύπου CBM-20A, με ανιχνευτή Diode Array, της εταιρείας Shimadzu Europa GmbH. 

Για τον προσδιορισμό των προϊόντων μετασχηματισμού χρησιμοποιήθηκε σύστημα υγρής 

χρωματογραφίας, συζευγμένο με ανιχνευτή φασματομετρίας μάζας υψηλής διακριτικής ικανότητας, 

τύπου  Q Exactive™ Focus Orbitrap LC-MS/MS, της εταιρείας Thermo Fisher Scientific, Γερμανίας 

(Εικόνα 5.3). 

 

Εικόνα 5.3. Σύστημα υγρής χρωματογραφάις MS/MS, τύπου Q Exactive™ Focus Orbitrap, της εταιρείας Thermo Fisher 

Scientific. 

Για τον προσδιορισμό του Ολικού Οργανικού Άνθρακα (TOC), χρησιμοποιήθηκε σύστημα TOC-L, 

εταιρείας Shimadzu Europa GmbH, Γερμανία (Εικόνα 5.4). 
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Εικόνα 5.4. Σύστημα TOC-L, της εταιρείας Shimadzu Europa GmbH. 

Για τον σχεδιασμό των πιθανών προϊόντων μετασχηματισμού, χρησιμοποιήθηκε το λογισμικό 

Chemdraw. Στιγμιότυπο της λειτουργίας του απεικονίζεται στην Εικόνα 5.5. Το εν λόγω λογισμικό 

παρέχει τη δυνατότητα υπολογισμού της ακριβούς θεωρητικής μάζας ενός μορίου, κάτι που συνέβαλε 

στην ταυτοποίηση των προϊόντων που ανιχνεύτηκαν, από την HRMS. 

 

Εικόνα 5.5. Λογισμικό για το σχεδιασμό προϊόντων μετασχηματισμού, Chemdraw. 

Για τις διεργασίες ΠΟΜΑ που περιείχαν υπεριώδη ακτινοβολία (UVA, UVC), χρησιμοποιήθηκε ειδική 

χειροποίητη διάταξη από ανοξείδωτο ατσάλι (Εικόνα 5.6). Το εσωτερικό του μεταλλικού κελύφους, 

είναι ειδικά σχεδιασμένο για να ανακλά την ακτινοβολία και να περιορίζονται οι ενεργειακές απώλειες. 

Η κεφαλή της διάταξης έχει 4 υποδοχές για τους λαμπτήρες UV και ειδική οπή για την λήψη δείγματος. 

Η χωρητικότητα του συστήματος ήταν 2,3 L.  
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Εικόνα 5.6. Μονάδα φωτοκαταλυτικών και φωτολυτικών Προηγμένων Οξειδωτικών Μεθόδων Αντιρρύπανσης. 

Στην Εικόνα 5.7, φαίνονται λαμπτήρες τύπου UVA που χρησιμοποιήθηκαν στη διεργασία 

ετερογενούς φωτοκατάλυσης.  

 

Εικόνα 5.7. Λαμπτήρες UVA. 
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 Ανάπτυξη Αναλυτικής Μεθόδου. 

Όπως αναφέρθηκε στην ενότητα 4.2.2, στις περισσότερες περιπτώσεις φαρμακευτικών αναλύσεων (και 

ιδίως σουλφοναμινών) εφαρμόζεται χρωματογραφία αντίστροφης φάσης. Κατόπιν βιβλιογραφικής 

ανασκόπισης, αυτή φάνηκε να αποτελεί την κατάλληλη επιλογή και για την περίπτωση της 

Σουλφαδοξίνης [325]. Στο παρελθόν είχαν αναπτυχθεί διάφορες μέθοδοι για την ανίχνευση 

φαρμακευτικών ενώσεων σε περιβάλλον βιολογικών δειγμάτων (πλάσμα αίματος). Ωστόσο, δεδομένου 

του ότι στόχος ήταν η ανάλυση πολλαπλών γνωστών αναλυτών, υπάρχουν σημαντικές διαφορές στο 

μήκος κύματος του ανιχνευτή UV (Υπεριώδους). Συγκεκριμένα, αναφέρεται ένα μεγάλο εύρος μηκών 

κύματος, από 229 nm μέχρι 275 nm [326–331]. 

Για την ανάπτυξη της συγκεκριμένης μεθόδου, έγινε λήψη φάσματος από φασματοφωτόμετρο. Όπως 

φαίνεται στην Εικόνα 6.1, η μέγιστη απορρόφηση είναι στα 195 nm. Ωστόσο, σε τόσο χαμηλό μήκος 

κύματος, εμφανίζουν ισχυρή απορρόφηση οι περισσότερες οργανικές ενώσεις, κάτι που θέτει σε 

κίνδυνο την αξιοπιστία της μεθόδου. Δεδομένου ότι το φάσμα της Σουλφαδοξίνης έδινε και δεύτερη 

υψηλή κορυφή, επιλέχθηκε εκείνο το μήκος κύματος, με την ακτίνα του ανιχνευτή να ορίζεται στα 265 

nm. Έτσι, με ένα σύστημα HPLC-UV καθίσταται δυνατή η παρακολούθηση των επιπέδων 

συγκέντρωσης της Σουλφαδοξίνης σε υδατικά διαλύματα. 

 

Εικόνα 6.1. Φάσμα απορρόφησης της Σουλφαδοξίνης. 

Σχετικά με τις συνθήκες της χρωματογραφίας, η στήλη και η προ-στήλη φυλάσσονταν σε φούρνο του 

οργάνου, σταθερά στους 40 οC. Στην βιβλιογραφία παρουσιάζεται ποικιλία και σχετικά με τη σύσταση 

της κινητής φάσης. Συγκεκριμένα, αναφέρονται περιπτώσεις ισοκρατικής ροής υδατικού διαλύματος 

και κάποιου οργανικού διαλύτη. Για το υδατικό διάλυμα, έχουν αναφερθεί περιπτώσεις διαλύματος 

μυρμηκικού οξέος 1%, καθως και η περίπτωση διαλύματος φωσφορικού άλατος KH2PO4 0,05 Μ. Για 

οργανικές φάσεις έχουν αναφερθεί το ακετονυτρίλιο και η μεθανόλη [325, 332].  

Για την συγκεκριμένη μέθοδος εξετάστηκαν 2 κινητές φάσεις, με ταχύτητα ροής 1 mL/min: 

A. Υδατικό διάλυμα KH2PO4 0,1 Μ και μεθανόλη σε αναλογία 60/40. 

B. Νερό και μεθανόλη 60/40. 
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 Γενικότερα, η χρήση διαλύματος φωσφορικού άλατος βελτιώνει σημαντικά την ποιότητα των 

αποτελεσμάτων, π.χ. δίνοντας καλύτερο σχήμα στις κορυφές ή επηρεάζοντας τον χρόνο έκλουσης 

[333]. Ωστόσο, σε διαλύματα που περιέχουν και οργανικό διαλύτη, μειώνεται σημαντικά η διαλυτότητα 

του άλατος. Έτσι, με την αύξηση της περιεκτικότητας σε μεθανόλη, αυξάνεται η τάση σχηματισμού 

ιζημάτων μέσα στο σύστημα του χρωματογράφου [334]. Όπως φαίνεται στα σχήματα της Εικόνας 6.2, 

δεν υπάρχει σημαντική διαφορά μεταξύ των αποτελεσμάτων που δίνουν οι 2 κινητές φάσεις. Επιπλέον, 

δεν υπήρχε διαφορά στον χρόνο έκλουσης του αναλύτη, που και στις 2 περιπτώσεις ήταν στα 2,9 λεπτά. 

Έτσι, επιλέχθηκε η περίπτωση B, με νερό/μεθανόλη σε αναλογία 60/40 αντίστοιχα και ο χρόνος της 

ανάλυσης ορίστηκε στα 5 λεπτά. Ο όγκος έγχυσης δείγματος στην κυκλοφορία, ήταν 10 μL. Τα 

δείγματα δεν πέρασαν από κάποια περίπλοκη προκατεργασία, πριν την ανάλυση, καθώς εφαρμόστηκε 

μόνο διήθηση με φίλτρο σύριγγας Nylon, με διάμετρο πόρων 0,22 μm. Αυτό αυξάνει την αξία της 

μεθόδου, καθώς η απλότητά της την καθιστά φιλική προς το χρήστη. Επιπλέον, για τα δείγματα που 

περιείχαν αιώρημα TiO2, προηγήθηκε φυγοκέντρηση 4.000 στροφών ανά λεπτό, για 10 λεπτά. 

 Όπως θα δούμε παρακάτω, δεν χρειάστηκε περαιτέρω τροποποίηση της μεθόδου, καθώς δεν 

προέκυπτε συνεπικάλυψη κορυφών, στις οποίες ανήκει αυτή της σουλφαδοξίνης. Σε διαφορετική 

περίπτωση, θα επιχειρούνταν η μείωση της περιεκτικότητας τη κινητής φάσης σε οργανικό διαλύτη. 

 

Εικόνα 6.2. Καμπύλες βαθμονόμησης για τον προσδιορισμό Σουλφαδοξίνης. Α) Διάλυμα φωσφορικού άλατος/μεθανόλη 60/40, 

Β) Νερό/μεθανόλη 60/40. 

Όπως φαίνεται στο σχήμα Β της Εικόνας 6.2, η εξίσωση της καμπύλης είναι: 

y = 57584x – 391,08 Εξίσωση 6.1. 

με συντελεστή γραμμικότητας R2 = 0,9996, ενώ το εύρος της καμπύλης είναι 0,05-5 mg/L. Η 

επαναληψιμότητα της μεθόδου υπολογίστηκε ότι ήταν ίση με %RSD = 1,9 %, ενώ η 

αναπαραγωγιμότητα της ήταν %RSD = 3,3 %. 

  



 

Ανάπτυξη αναλυτικής μεθόδου για τον προσδιορισμό του αντιβιοτικού Σουλφαδοξίνη και των 

προϊόντων μετασχηματισμού του, από Προηγμένες Οξειδωτικές Μεθόδους Αντιρρύπανσης. 
 

Παναγιώτης Μπιζιρτσάκης  

 

72 

 

 Αναλύσεις Δειγμάτων Από ΠΟΜΑ Διαφορετικών Μηχανισμών. 

Όπως αναφέρθηκε παραπάνω, ένα σημαντικό πρόβλημα στις μελέτες των προϊόντων μετασχηματισμού 

είναι η έλλειψη αναλυτικών προτύπων. Για αυτό το λόγο πραγματοποιήθηκαν διεργασίες όπου 

συνθετικά δείγματα Σουλφαδοξίνης οξειδώθηκαν με χρήση 6 διαφορετικές ΠΟΜΑ. Κατά τη διάρκεια 

των διεργασιών, λαμβάνονταν δείγματα για ανάλυση με τη μέθοδο HPLC που περιγράφεται στο 

Κεφάλαιο 6, προκειμένου να γίνει κατανοητή η κινητική της διάσπασης του αντιβιοτικού. Οι χρόνοι 

δειγματοληψίας ορίστηκαν στα: T = 0 λεπτά, T = 0,5 λεπτό, T = 1 λεπτό, T = 2 λεπτά, T = 5 λεπτά, T 

= 10 λεπτά, T = 20 λεπτά, T = 30 λεπτά. Στην έναρξη και τη λήξη της κάθε διεργασίας, έγινε και 

μέτρηση της συγκέντρωσης Ολικού Οργανικού Άνθρακα (Total Organic Carbon – TOC). Οι 

συγκεκριμένες μετρήσεις έγιναν προκειμένου να ληφθούν πληροφορίες σχετικά με τα επίπεδα 

ανοργανοποίησης. Στις περιπτώσεις που δεν παρουσιαζόταν σημαντική απομάκρυνση οργανικού 

φορτίου, υπό τη μορφή αερίου CO2, θα μπορούσαν να εξαχθούν συμπεράσματα πως στο διάλυμα 

παραμένουν σημαντικές συγκεντρώσεις από προϊόντα μετασχηματισμού της Σουλφαδοξίνης. 

 

7.1. Προσθήκη Η2Ο2. 

Για το σκοπό αυτής της διεργασίας πρετοιμάστηκε διάλυμα Σουλφαδοξίνης, με συγκέντρωση 5 mg/L. 

Ο χρόνος πειράματος ορίστηκε στα 30 λεπτά από τη στιγμή της προσθήκης του αντιδραστηρίου Η2Ο2, 

ενώ το διάλυμα βρισκόταν υπό ανάδευση (300 στροφές το λεπτό) σε όλη τη διάρκεια της διεργασίας. 

Στην Εικόνα 7.1 παρουσιάζονται τα χρωματογραφήματα των δειγμάτων από κάθε χρονική στιγμή.  

 

Εικόνα 7.1. Χρωματογραφήματα για την κινητική της διεργασίας με Η2Ο2, για την διάσπαση Σουλφαδοξίνης. 

Όπως είναι εμφανές, δεν υπήρχε κάποια αντίδραση στο σύστημα, με αποτέλεσμα να μην οξειδωθεί ο 

ρύπος (Απομάκρυνση Σουλφαδοξίνης: 1%). Αυτό ήταν αναμενόμενο, καθώς όπως αναφέρθηκε και 

στην Ενότητα 3.2, το Η2Ο2 δεν αποτελεί καλό οξειδωτικό από μόνο του. Η κινητική της διεργασίας 

συνοψίζεται στον Πίνακα 7.1. 

Πίνακας 7.1. Κινητική διεργασίας με Η2Ο2. 

Χρόνος (Λεπτά) 0 0,5 1 2 5 10 20 30 

Επίπεδα Σουλφαδοξίνης 100% 100% 100% 100% 100% 100% 100% 99% 
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Για το συγκεκριμένο πείραμα δεν έγιναν μετρήσεις TOC, καθώς η απομάκρυνση της Σουλφαδοξίνης 

ήταν στα όρια του στατιστικού λάθους και συνεπώς, δεν αναμενόταν να ληφθούν χρήσιμες 

πληροφορίες αναφορικά με την ανοργανοποίηση. 

 

7.2. Fenton. 

Για το σκοπό της διεργασίας Fenton προετοιμάστηκε διάλυμα Σουλφαδοξίνης, με συγκέντρωση 5 

mg/L. Επιπλέον, στο διάλυμα υπήρχε διαλυμένος ο καταλύτης Fe2+, υπό τη μορφή άλατος FeSO4, 

συγκέντρωσης 1 mM (1,52 mg/L FeSO4). Το διάλυμα βρισκόταν υπό ανάδευση σε όλη τη διάρκεια της 

διεργασίας (300 στροφές το λεπτό), με το πείραμα να ξεκινάει από τη στιγμή προσθήκης του 

αντιδραστηρίου Η2Ο2. Επιπλέον, έγινε μέτρηση του pH, το οποίο, τόσο στην αρχή όσο και στο τέλος 

της διεργασίας, βρέθηκε να είναι pH =< 3. Σε διαφορετική περίπτωση θα έπρεπε να ρυθμιστεί με 

H2SO4, για να αποφευχθεί η καταβύθιση του Fe2+ [335].  

Στην Εικόνα 7.2 παρουσιάζονται τα χρωματογραφήματα των δειγμάτων από κάθε χρονική στιγμή. 

 

Εικόνα 7.2. Χρωματογραφήματα για την κινητική της διεργασίας με Fenton, για την διάσπαση Σουλφαδοξίνης. 

Στη συγκεκριμένη διεργασία ήταν εμφανές πως υπήρξε ενεργός μηχανισμός οξείδωσης. Σύμφωνα με 

τα αποτελέσματα των αναλύσεων, η Σουλφαδοξίνη φάνηκε να διασπάται πλήρως από τα πρώτα 30 

δευτερόλεπτα. Δεδομένου πως από τη στιγμή της δειγματοληψίας, μέχρι την ανάλυση, μεσολαβούσε 

αρκετός χρόνος, η αρχική υπόθεση ήταν πως η αντίδραση συνέχιζε εντός των φιαλιδίων HPLC και 

συνεπώς, ότι τα παραπάνω αποτελέσματα ήταν εσφαλμένα. Για αυτό το λόγο, πραγματοποιήθηκε 

επανάληψη του πειράματος με χρήση μικροποσότητας του ενζύμου Καταλάση σε κάθε δείγμα που 

προοριζόταν για ανάλυση. Η Καταλάση (Catalase) είναι ένα ένζυμο που συναντάται σε πολλούς 

οργανισμούς που αναπτύσσονται σε ένα περιβάλλον με οξυγόνο. Μια σπουδαία ιδιότητά του είναι να 

αντιδράει ταχύτατα με το Η2Ο2, δίνοντας οξυγόνο και νερό [336, 337]. Με αυτόν τον τρόπο, θα 

εξασφαλιζόταν ο τερματισμός της αντίδρασης μετά τη δειγματοληψία, απομακρύνοντας την πηγή των 

οξειδωτικών ριζών. Από την επανάληψη του πειράματος προέκυψε ακριβώς η ίδια συμπεριφορά, 

γεγονός που επιβεβαίωνε την ταχύτητα της αντίδρασης Fenton. 

Στην Εικόνα 7.2, φαίνονται χρωματογραφήματα με έντονες κορυφές μέχρι και τα 30 λεπτά διεργασίας, 

οι οποίες αποδίδονται σε ενώσεις προϊόντων της οξείδωσης. Η κινητική της διεργασίας συνοψίζεται 

στον Πίνακα 7.2. 
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Πίνακας 7.2. Κινητική διεργασίας Fenton. 

Χρόνος (Λεπτά) 0 0,5 1 2 5 10 20 30 

Επίπεδα Σουλφαδοξίνης 100% 0% 0% 0% 0% 0% 0% 0% 

 

Οι μετρήσεις TOC έδειξαν πως οι ανοργανοποίηση έφτανε μόλις μέχρι το ποσοστό του 28%, γεγονός 

που σημαίνει πως η υπόλοιπη ποσότητα του αντιβιοτικού παραμένει στο διάλυμα υπό τη μορφή 

προϊόντων μετασχηματισμού. 

 

7.3. Φωτόλυση με ακτινοβολία UVC. 

Για τη συγκεκριμένη διεργασία παρασκευάστηκε μόνο ένα διάλυμα Σουλφαδοξίνης, με συγκέντρωση 

5 mg/L και δεν προστέθηκε κάποιο άλλο αντιδραστήριο. Το διάλυμα βρισκόταν σε ανάδευση (300 

στροφές το λεπτό) καθόλη τη διάρκεια του πειράματος, το οποίο ξεκινούσε από την ενεργοποίηση των 

λαμπτήρων UVC.  

Όπως φαίνεται στην Εικόνα 7.3, όπου παρουσιάζονται τα χρωματογραφήματα των δειγμάτων από κάθε 

χρονική στιγμή, υπήρξε σταδιακή διάσπαση της Σουλφαδοξίνης, καταλήγοντας σε πλήρη 

απομάκρυνση του ρύπου, στο τέλος της διεργασίας. Κοντά στο 1,5 λεπτό των χρωματογραφημάτων 

παρατηρούνται κορυφές που αποδίδονται σε προϊόντα μετασχηματισμού. Η κινητική της διεργασίας 

συνοψίζεται στον Πίνακα 7.3. 

Πίνακας 7.3. Κινητική διεργασίας με UVC. 

Χρόνος (Λεπτά) 0 0,5 1 2 5 10 20 30 

Επίπεδα Σουλφαδοξίνης 100% 54% 30% 18% 4% 3% 0% 0% 

 

Από τις αναλύσεις TOC προκύπτει πως η ανοργανοποίηση έφτανε το 41%. 

 

Εικόνα 7.3. Χρωματογραφήματα για την κινητική της διεργασίας με UVC, για την διάσπαση Σουλφαδοξίνης. 

 

7.4. UVC – H2O2. 

Αυτό το πείραμα αποτελούσε συνέχεια της διεργασίας που περιεγράφηκε στην Ενότητα 7.3, με διαφορά 

στην προσθήκη αντιδραστηρίου H2O2. Όπως έδειξαν τα αποτελέσματα του πειράματος που 

περιγράφεται στην Ενότητα 7.1, το H2O2 δεν προκαλεί κάποιο μηχανισμό οξείδωσης από μόνο. Έτσι, 
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ως εκκίνηση του πειράματος θεωρήθηκε η στιγμή της ενεργοποίησης των λαμπτήρων UVC. Όπως και 

στα προηγούμενα πειράματα, το διάλυμα (Σουλφαδοξίνη 5 mg/L) παρέμεινε υπό διαρκή ανάδευση 

(300 στροφές το λεπτό) καθόλη τη διάρκεια του πειράματος.  

Στην Εικόνα 7.4, παρουσιάζονται τα χρωματογραφήματα των δειγμάτων από κάθε στιγμή 

δειγματοληψίας. Σε σχέση με την περίπτωση της απλής φωτόλυσης, είναι εμφανές πως η κινητική 

διάσπασης της Σουλφαδοξίνης είναι πολύ πιο γρήγορη. Η κινητική της διεργασίας συνοψίζεται στον 

Πίνακα 7.4. 

Πίνακας 7.4. Κινητική διεργασίας με UVC/H2O2. 

Χρόνος (Λεπτά) 0 0,5 1 2 5 10 20 30 

Επίπεδα Σουλφαδοξίνης 100% 16% 7% 0% 0% 0% 0% 0% 

 

 

Εικόνα 7.4. Χρωματογραφήματα για την κινητική της διεργασίας με UVC – Η2Ο2, για την διάσπαση Σουλφαδοξίνης. 

Στο 1,5 λεπτό εμφανίζεται μία έντονη κορυφή που μειώνεται με εκθετικό ρυθμό. Αυτό, σημαίνει πως, 

πιθανότατα λόγω των πολλαπλών ενεργών μηχανισμών, αρχικά προκύπτουν ένα ή περισσότερα 

προϊόντα μετασχηματισμού, που οξειδώνονται περεταίρω με το πέρας του χρόνου.  Ενδιαφέρον είναι 

το γεγονός πως παρά τη σημαντική επιτάχυνση της κινητικής, δεν ακολουθήθηκε αυτό το μοτίβο και 

στην ανοργανοποίηση, με την πτώση του TOC να φτάνει το 42%. Συνεπώς, οι επιπρόσθετοι μηχανισμοί 

(όπως η φωτόλυση του Η2Ο2), δεν οδηγούν σε απομάκρυνση του οργανικού φορτίου και των προϊόντων 

μετασχηματισμού. 

 

7.5. Φωτόλυση με ακτινοβολία UVA.  

Επιχειρήθηκε μεταξύ άλλων και μία φωτολυτική διεργασία, με ακτινοβολία μεγαλύτερου μήκους 

κύματος. Την έναρξη της διεργασίας σηματοδοτούσε η ενεργοποίηση των λαμπτήρων και όπως 

αναφέρθηκε σε προηγούμενα πειράματα, η ανάδευση ήταν 300 στροφές ανά λεπτό και η συγκέντρωση 

του διαλύματος 5 mg/L. Στην συγκεκριμένη περίπτωση δεν παρατηρήθηκε αξιοσημείωτη διάσπαση 

Σουλφαδοξίνης, με την πτώση της συγκέντρωσής της να περιορίζεται στο 14%. Αυτό ήταν 

αναμενόμενο, δεδομένης της φύσης των οργανικών ενώσεων, που τείνουν να απορροφούν εντονότερα 

την ακτινοβολία χαμηλότερων μηκών κύματος (π.χ. UVC).  

Τα χρωματογραφήματα από την κινητική της διεργασίας αποτυπώνονται στην Εικόνα 7.5.  
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Εικόνα 7.5. Χρωματογραφήματα για την κινητική της διεργασίας με UVΑ, για την διάσπαση Σουλφαδοξίνης. 

Λόγω της πολύ χαμηλής διάσπασης του αντιβιοτικού, δεν θεωρήθηκε σκόπιμη η ανάλυση TOC, για 

την εκτίμηση της ανοργανοποίησης, καθώς αναμενόταν να είναι μηδαμινή. Η κινητική της διεργασίας 

συνοψίζεται στον Πίνακα 7.5. 

Πίνακας 7.5. Κινητική διεργασίας με UVA. 

Χρόνος (Λεπτά) 0 0,5 1 2 5 10 20 30 

Επίπεδα Σουλφαδοξίνης 100% 100% 99% 98% 97% 94% 93% 86% 

 

7.6. Ετερογενής φωτοκατάλυση με TiO2. 

Όπως αναφέρθηκε προηγουμένως, η ακτινοβολία UVA δεν μπόρεσε να φωτολύσει τον οργανικό ρύπο 

σε σημαντικό βαθμό. Ωστόσο, έχει την ιδιότητα να διεγείρει την επιφάνεια ενός εξαιρετικού καταλύτη, 

του TiO2. Έτσι, παρασκευάστηκε διάλυμα που περιείχε Σουλφαδοξίνη συγκέντρωσης 5 mg/L και TiO2 

συγκέντρωσης 100 mg/L. Στη συγκεκριμένη διεργασία ήταν πολύ σημαντικό να παραμείνει ο 

καταλύτης σε κατάσταση αιωρήματος και για αυτό τον λόγο, εφαρμόστηκε έντονη ανάδευση (700 

στροφές ανά λεπτό), καθόλη τη διάρκεια της.  

Στην Εικόνα 7.6 παρουσιάζονται τα χρωματογραφήματα από διαφορετικούς χρόνους της διεργασίας. 

Όπως γίνεται εύκολα αντιληπτό από το πλήθος των άγνωστων κορυφών, αυτός ο μηχανισμός 

οξείδωσης γέννησε μεγάλη ποικιλία προϊόντων μετασχηματισμού. 

 

Εικόνα 7.6. Χρωματογραφήματα για την κινητική της διεργασίας με UVΑ/TiO2, για την διάσπαση Σουλφαδοξίνης. 

Ωστόσο, όπως φαίνεται από το χρωματογράφημα των 30 λεπτών, δεν υπάρχει μόνο πλήρης διάσπαση 

της Σουλφαδοξίνη, αλλά και σημαντική μείωση των προϊόντων μετασχηματισμού, καθώς δεν 
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εμφανίζονται οι σχετικές κορυφές. Αυτό επιβεβαιώνεται και από τα αποτελέσματα των αναλύσεων 

TOC, με το ποσοστό απομάκρυνσης οργανικού άνθρακα να ανέρχεται στο 53%, στα 30 λεπτά 

διεργασίας. Η κινητική της διεργασίας συνοψίζεται στον Πίνακα 7.6. 

Πίνακας 7.6. Κινητική διεργασίας Ετερογενούς Φωτοκατάλυσης. 

Χρόνος (Λεπτά) 0 0,5 1 2 5 10 20 30 

Επίπεδα Σουλφαδοξίνης 100% 92% 84% 75% 43% 17% 2% 0% 

 

7.7. Σύγκριση ΠΟΜΑ. 

Σύμφωνα με τα όσα αναφέρθηκαν στο παρόν κεφάλαιο, η αναλυτική μέθοδος που αναπτύχθηκε δεν 

προσφέρει μόνο τη δυνατότητα παρακολούθησης των επιπέδων Σουλφαδοξίνης σε υδατικά δείγματα, 

αλλά και ένα μέσο αξιολόγησης και κατανόησης των μηχανισμών οξείδωσης διαφορετικών ΠΟΜΑ. 

Σε αυτήν την ενότητα λοιπόν, θα γίνει μία σύνοψη των παραπάνω αποτελεσμάτων, με στόχο να 

συγκριθούν οι διαφορετικές διεργασίες.  

Στο διάγραμμα της Εικόνας 7.7, παρουσιάζεται μία γραφική αναπαράσταση των κινητικών που 

αναλύθηκαν παραπάνω, βάσει των αποτελεσμάτων της μεθόδου που αναπτύχθηκε.  

 

Εικόνα 7.7. Γραφική αναπαράσταση των κινητικών διάσπασης Σουλφαδοξίνης, από διαφορετικές ΠΟΜΑ. 

Εκ πρώτης όψεως, φαίνεται πως μέθοδοι, όπως η Fenton, παρουσιάζουν την βέλτιστη συμπεριφορά. 

Ωστόσο, όπως έχει εξηγηθεί, καταλυτικός παράγοντας στην αντιρρυπαντική πρακτική είναι η αποφυγή 

απελευθέρωσης οποιουδήποτε ρύπου στο περιβάλλον, συμπεριλαμβανομένων και των προϊόντων 

μετασχηματισμού. Έτσι, αποκτά ιδιαίτερη αξία το σύνολο των πληροφοριών που συνοψίζει το 

γράφημα της Εικόνας 7.8, όπου φαίνεται πως η Ετερογενής Φωτοκατάλυση, αν και δεν παρουσιάζει 

την ταχύτερη διάσπαση της Σουλφαδοξίνης, αποτελεί την βέλτιστη από τις ΠΟΜΑ που μελετήθηκαν, 

καθώς εμφανίζει την καλύτερη ανοργανοποίηση. 
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Εικόνα 7.8. Γράφημα απομάκρυνσης Σουλφαδοξίνης και Ολικού Οργανικού Άνθρακα, από διαφορετικές ΠΟΜΑ. 
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 Προσδιορισμός Προϊόντων Μετασχηματισμού. 

Τα χρωματογραφήματα που προέκυψαν από την αναλυτική μέθοδο που αναπτύχθηκε, επιβεβαίωναν 

την παρουσία προϊόντων μετασχηματισμού, που όπως εξηγήθηκε στο θεωρητικό μέρος, αποτελούν 

αναδυόμενους ρύπους. Ωστόσο, για να είναι ολοκληρωμένη μία μελέτη, είναι απαραίτητη η 

ταυτοποίηση αυτών των ενώσεων. 

Αυτό καθίσταται δυνατό με την Φασματομετρία Μάζας Υψηλής Διακριτικής Ικανότητας (HRMS). 

Συγκεκριμένα, για το σκοπό αυτό χρησιμοποιήθηκε ένα όργανο UHPLC−Orbitrap MS. Σχετικά με τη 

λειτουργία του, η στήλη και η προ-στήλη διατηρήθηκαν στους 40 oC, μέσα στο φούρνο του οργάνου 

και εφαρμόστηκε με σταθερή ροή 0,2 mL/min. Η κινητή φάση αποτελούνταν από νερό (Α) και 

μεθανόλη (Β) και τα δύο οξινισμένα με 0,1% (v/v) μυρμηκικό οξύ. Η εσωτερική θερμοκρασία του 

αυτόματου δειγματολήπτη ορίστηκε στους 10 οC. Ο όγκος της ένεσης ήταν 5 μL και το πρόγραμμα 

βαθμοτής έκλουσης ήταν: 0 min - 10% B, 4 λεπτά - 60% Β, 8 λεπτά - 30% Β, 11 λεπτά - 100% Β, 13 

λεπτά - 10% Β, 15 λεπτά - 10% Β. 

Το HESI-Orbitrap MS λειτουργούσε με θετικό ιοντισμό μορίων με ηλεκτροψεκασμό (Electrospray 

Ionization ESI), σε ανάλυση 70.000 για MS πλήρους σάρωσης (FS) και 17.500 για λήψη μάζας 

εξαρτώμενης από δεδομένα (ddMS2). Το εύρος μάζας ορίστηκε στα 100–1000 Da και 50–900 Da, 

αντίστοιχα για κάθε λειτουργία. Για τη διαδικασία ημιποσοτικού προσδιορισμού των ενώσεων-στόχων, 

χρησιμοποιήθηκε το λογισμικό λειτουργίας του οργάνου και ύποπτης ανάλυσης XCalibur 4.1, 

TraceFinder 4.1 EFS και Compound Discoverer 3.2 (Thermo Fisher Scientific, Waltham, MA, USA). 

Όπως και στην περίπτωση του HPLC-DAD, τα δείγματα περνούσαν από φίλτρο σύριγγας Nylon με 

διάμετρο πόρων 0,22 μm, ενώ έγιναν ανάλογες φυγοκεντρήσεις όπου ήταν απαραίτητο. Για τις 

αναλύσεις προϊόντων μετασχηματισμού επιλέχθηκαν δείγματα από τα μέσα των οξειδωτικών 

διεργασιών και γινόταν αραίωση ώστε η συγκέντρωση σουλφαδοξίνης να μην υπερβαίνει το 1 mg/L. 

 

8.1. Ταυτοποίηση Σουλφαδοξίνης 

Πρώτο βήμα της ανάλυσης, ήταν η ταυτοποίηση της Σουλφαδοξίνης και των θραυσμάτων της από το 

σύστημα Orbitrap. Στον Πίνακα 8.1 αναγράφονται αναλυτικά τα αποτελέσματα και οι μάζες των 

σχετικών θραυσμάτων, ενώ στην Εικόνα 8.1 παρουσιάζεται η δομή τους, καθώς και ο τρόπος με τον 

οποίο προέκυψαν μέσα στο όργανο. Στην Εικόνα 8.2 εμφανίζεται το σήμα που λήφθηκε από το όργανο, 

με το φάσμα μαζών των θραυσμάτων Σουλφαδοξίνης. 

Πίνακας 8.1. Αποτελέσματα θραυσμάτων Σουλφαδοξίνης από ανάλυση Orbitrap – HRMS. 

TP_XX 
tR 

(min) 

Molecular 

Formula 

(neutral 

molecule) 

Ionization 

Mode 

Adduct 

Ion 

Elemental 

Composition  

(m/z) 

Theor. 

Mass 

Exp. 

Mass 
RDB 

Δ 

(ppm) 

Sulfadoxine 1,16 C12H14N4O4S ESI+ [M+H] [C12H15N4O4S]+ 311,0809 311,0807 7,5 -1,100 

Fragment 1  C10H15NΟ3S ESI+ [M+H] [C10H16NO3S]+ 230,0845 230,0803 3,5 -4,261 

Fragment 2  C5H13N3O4S ESI+ [M+H] [C5H14N3O4S]+ 212,0700 212,0686 0,5 -1,333 

Fragment 3  C4H13N3O3S ESI+ [M+H] [C4H14N3O3S]+ 184,0750 184,0742 -0,5 -0,839 

Fragment 4  C6H7N3O2 ESI+ [M+H] [C6H8N3O2]+ 154,0611 154,6110 4,5 -0,003 

Fragment 5  C5H5N3O2 ESI+ [M+H] [C5H6N3O2]+ 140,0455 140,0454 4,5 -0,063 

Fragment 6  C4H5N3O ESI+ [M+H] [C4H6N3O]+ 112,0505 112,0508 3,5 0,332 

Fragment 7  C6H5N ESI+ [M+H] [C6H6N]+ 92,0495 92,0500 4,5 0,564 
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Fragment 8  C5H5N ESI+ [M+H] [C5H6N]+ 80,0495 80,0502 3,5 0,684 

 

Εικόνα 8.1. Θραύσματα Σουλφαδοξίνης που ανιχνεύτηκαν με χρήση Orbitrap - HRMS. 

 

Εικόνα 8.2. Φάσμα μαζών από θραύσματα Σουλφαδοξίνης. 

Από τα αποτελέσματα που απεικονίζονται στην Εικόνα 8.1 προκύπτουν ορισμένοι μηχανισμοί με τους 

οποίους δημιουργούνται θραύσματα στο Orbitrap. Γενικότερα, ο κατακερματισμός των ενώσεων 

φαίνεται να επικεντρώνεται στους δεσμούς που συμμετέχουν άτομα S, N και Ο. Συγκεκριμένα, το 

θραύσμα μάζας 154,0611 m/z, και συνεπώς τα θραύσματα που προκύπτουν από αυτό, όπως το 

140,0455 m/z και το 112,0505 m/z, προέρχονται από τη λύση του δεσμού S-N. Τα 2 θυγατρικά 

θραύσματα προκύπτουν κατόπιν λύσης δεσμών O-C. Το θραύσμα 230,0845 m/z προκύπτει από τη λύση 

δεσμών N-C του δακτυλίου και του αμινικού άκρου και O-C του ενός από τους 2 αιθέρες. Το θραύσμα 

92,0496 προκύπτει με τη λύση του δεσμού S-C και την απομάκρυνση 2 Η, για τη δημιουργία τριπλού 

δεσμού. Στη συνέχεια, το θυγατρικό του μόριο, με μάζα 80,0495 m/z, προκύπτει κατόπιν 

απομάκρυνσης ενός ατόμου C. Τέλος, το θραύσμα 212,0700 m/z προκύπτει κατόπιν λύσης δεσμών C-

C του βενζολικού δακτυλίου και απομάκρυνσης ενός άνθρακα της διαζίνης. Το θυγατρικό θραύσμα 

184,0750 m/z προκύπτει με την απομάκρυνση του C που ενώνεται με το S και την απομάκρυνση ενός 

Ο. 
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8.2. Ταυτοποίηση Προϊόντων Μετασχηματισμού. 

Με τη χρήση HRMS ταυτοποιήθηκαν 17 προϊόντα μετασχηματισμού, τα οποία συνοψίζονται στον 

Πίνακα 8.2. Από αυτά, τα 11 έδωσαν θραύσματα, μέσω του συστήματος Orbitrap, με αποτέλεσμα να 

αυξάνεται η αξιοπιστία της ταυτοποίησής τους.  

Πίνακας 8.2. Αποτελέσματα HRMS. 

TP_XX 
tR 

(min) 

Molecular 

Formula 

(neutral 

molecule) 

Ionizatio

n Mode 

Adduct 

Ion 

Elemental 

Composition  

(m/z) 

Theor. 

Mass 

Exp. 

Mass 
RDB 

Δ 

(ppm) 

Sulfadoxine 1,16 C12H14N4O4S ESI+ [M+H] [C12H15N4O4S]+ 311,0809 311,0807 7,5 -1,100 

TP_156 0,91 C6H9N3O2 ESI+ [M+H] [C6H10N3O2]+ 156,0768 156,0769 3,5 0,685 

TP_247a 0,83 C12H14N4O2 (v1) ESI+ [M+H] [C12H15N4O2]+ 247,1190 247,1190 7,5 0,031 

TP_247b 0,83 C12H14N4O2 (v2) ESI+ [M+H] [C12H15N4O2]+ 247,1190 247,1189 7,5 -0,292 

TP_202 0,72 C11H23NO2 ESI+ [M+H] [C11H24NO2]+ 202,1802 202,1802 0,5 0,269 

TP_244 0,72 C8H9N3O4S ESI+ [M+H] [C8H10N3O4S]+ 244,0387 244,0386 5,5 0,193 

TP_142 0,74 C5H7N3O2 ESI+ [M+H] [C5H8N3O2]+ 142,0611 142,0612 3,5 0,401 

TP_180 0,69 C8H9N3O2 ESI+ [M+H] [C8H10N3O2]+ 180,0768 180,0769 5,5 0,816 

TP_148 0,72 C8H9N3 ESI+ [M+H] [C8H10N3]+ 148,0869 148,0869 5,5 -0,094 

TP_302 0,76 C11H15N3O5S ESI+ [M+H] [C11H16N3O5S]+ 302,0805 302,0804 5,5 -0,257 

TP_237 0,74 C11H16N4O2 ESI+ [M+H] [C11H17N4O2]+ 237,1346 237,1346 5,5 -0,094 

TP_242 0,76 C8H7N3O4S ESI+ [M+H] [C8H8N3O4S]+ 242,0230 242,0230 6,5 0,112 

TP_305 0,8 C10H20N6O5 ESI+ [M+H] [C10H21N6O5]+ 305,1568 305,1569 3,5 0,412 

TP_132 0,69 C4H9N3O2 ESI+ [M+H] [C4H10N3O2]+ 132,0768 132,0770 1,5 1,869 

TP_290 0,74 C9H11N3O6S ESI+ [M+H] [C9H12N3O6S]+ 290,0441 290,0438 5,5 -1,146 

TP_223 0,69 C10H14N4O2 ESI+ [M+H] [C10H15N4O2]+ 223,1190 223,1190 5,5 0,214 

TP_217 0,74 C6H12N6O3 ESI+ [M+H] [C6H13N6O3]+ 217,1044 217,1047 3,5 1,544 

TP_173 0,74 C4H8N6O2 ESI+ [M+H] [C4H9N6O2]+ 173,0781 173,0781 3,5 -0,289   

Στην Εικόνα 8.3 παρουσιάζεται το προϊόν ΤΡ156, θεωρητικής μάζας 156,0768 m/z και τα θραύσματα 

στα οποία βασίστηκε η ταυτοποίησή του. Το συγκεκριμένο μόριο έχει σπουδαία σημασία για την 

παρούσα μελέτη, καθώς όπως θα αναφερθεί παρακάτω, συμμετέχει σε πολλαπλούς μηχανισμούς από 

τους οποίους προκύπτουν άλλα προϊόντα μετασχηματισμού. Οι κύριοι μηχανισμοί με τους οποίους 

δημιουργήθηκαν τα θραύσματά του ήταν η λύση δεσμών N-C, O-C και C-C. 

 

Εικόνα 8.3. Το προϊόν μετασχηματισμού ΤΡ156 και τα θραύσματά του. 
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Στην Εικόνα 8.4, παρουσιάζεται το προϊόν μετασχηματισμού ΤΡ132, με θεωρητική μάζα 132,0768 

m/z. Το συγκεκριμένο μόριο προέρχεται από το ΤΡ156. Και σε αυτήν την περίπτωση, οι βασικότεροι 

μηχανισμοί με τους οποίους δημιουργήθηκαν τα θραύσματά του ήταν η λύση δεσμών N-C, O-C και C-

C. 

 

Εικόνα 8.4. Το προϊόν μετασχηματισμού ΤΡ132 και τα θραύσματά του. 

Στην Εικόνα 8.5, παρουσιάζεται το μόριο του ΤΡ305, θεωρητικής μάζας 305,1568 m/z και τα 

θραύσματα βάσει των οποίων ταυτοποιήθηκε. Το συγκεκριμένο πολύπλοκο μόριο, αποτελεί και αυτό 

θυγατρικό προϊόν μετασχηματισμού του ΤΡ156, καθώς ο μηχανισμός του εκκινείται από αυτό.  

 

Εικόνα 8.5. Το προϊόν μετασχηματισμού ΤΡ305 και τα θραύσματά του. 

Ένα άλλο μόριο που συμμετέχει στο μηχανισμό από τον οποίο προκύπτει το ΤΡ305 είναι το ΤΡ217, με 

θεωρητική μάζα 217,1044 m/z και παρουσιάζεται στην Εικόνα 8.6, μαζί με τα θραύσματά του. 

Αποτελεί λοιπόν και αυτό θυγατρικό μόριο του ΤΡ156. 
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Εικόνα 8.6. Το προϊόν μετασχηματισμού ΤΡ217 και τα θραύσματά του. 

Τα προϊόντα ΤΡ302, ΤΡ290 και ΤΡ244, με θεωρητικές μάζες 302,0805 m/z, 290,0441 m/z και 244,0387 

m/z αντίστοιχα, φαίνεται να ανήκουν σε έναν ανεξάρτητο μηχανισμό που δεν σχετίζεται με κάποιο από 

τα προαναφερθέντα προϊόντα μετασχηματισμού. Μάλιστα, όπως θα αναφερθεί παρακάτω, από τη 

στιγμή που σχηματιστεί το ΤΡ302, απλώς αποικοδομείται καταλήγοντας στα υπόλοιπα μόρια. Τα 

συγκεκριμένα προϊόντα μετασχηματισμού και τα θραύσματα βάσει των οποίων ταυτοποιήθηκαν 

παρουσιάζονται στις Εικόνες 8.7-8.9. 

 

Εικόνα 8.7. Το προϊόν μετασχηματισμού ΤΡ302 και τα θραύσματά του. 
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Εικόνα 8.8. Το προϊόν μετασχηματισμού ΤΡ290 και τα θραύσματά του. 

 

Εικόνα 8.9. Το προϊόν μετασχηματισμού ΤΡ244 και τα θραύσματά του. 

Στις Εικόνες 8.10 και 8.11 παρουσιάζονται δύο ισομερή προϊόντα μετασχηματισμού, το ΤΡ247a και 

το ΤΡ247b, με θεωρητική μάζα 247,1190 m/z. Όπως φαίνεται στην Εικόνα 8.12, στο σχετικό 

χρωματογράφημα εμφανίζονται 2 διαφορετικές κορυφές ίδιας μάζας. Έτσι, συμπεραίνεται η παρουσία 

2 ισομερών μορίων στο δείγμα. Όπως θα αναφερθεί παρακάτω, ο μηχανισμός σχηματισμού τους είναι 

ίδιος, με μοναδική διαφοροποίηση στο εάν το άτομο Ν που συμμετέχει στο μηχανισμό ανήκει στη 

διαζίνη ή όχι. Όπως και στις προηγούμενες περιπτώσεις, οι μηχανισμοί με τους οποίους δημιουργούνται 

τα θραύσματα των ΤΡ247 είναι με λύση N-C, O-C, C-C, ενώ παρουσιάζονται και περιπτώσεις 

απομάκρυνσης Η (λύση δεσμού C-H). 
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Εικόνα 8.10. Το προϊόν μετασχηματισμού ΤΡ247a και τα θραύσματά του. 

 

Εικόνα 8.11. Το προϊόν μετασχηματισμού ΤΡ247b και τα θραύσματά του. 

 

Εικόνα 8.12. Χρωματογράφημα, με τις κορυφές των ισομερών ΤΡ247. 
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Τα μόρια του ζεύγους ισομέρειας ΤΡ247 συμμετέχουν σε μηχανισμούς από τους οποίους προκύπτουν 

περεταίρω προϊόντα μετασχηματισμού. Μία περίπλοκη περίπτωση είναι το μόριο ΤΡ202, θεωρητικής 

μάζας 202,1802 m/z, που παρουσιάζεται στην Εικόνα 8.13, μαζί με τα θραύσματά του. Το ΤΡ202 

προκύπτει απευθείας από το ΤΡ247a, κατόπιν λύσεις 5 διαφορετικών δεσμών του, ωστόσο αυτό το 

μέρος θα αναλυθεί παρακάτω. 

 

Εικόνα 8.13. Το προϊόν μετασχηματισμού ΤΡ202 και τα θραύσματά του. 

Το ζεύγος ισομερών ΤΡ247 ο μόριο ΤΡ247a συμμετέχει σε έναν μηχανισμό από τον οποίο προκύπτει 

προϊόν μετασχηματισμού με θεωρητική μάζα 180,0768 m/z (ΤΡ180). Το ΤΡ180 και τα θραύσματα από 

τα οποία προκύπτει η ταυτοποίησή του παρουσιάζονται στην Εικόνα 8.14.   

 

Εικόνα 8.14. Το προϊόν μετασχηματισμού ΤΡ180 και τα θραύσματά του. 
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Τα προϊόντα TP142, TP148, TP173, TP223, TP237 και TP242 βρίσκονταν σε πολύ μικρή 

συγκέντρωση, με αποτέλεσμα η ταυτοποίησή τους να βασιστεί σε πιθανούς μηχανισμούς που οδηγούν 

στο σχηματισμό τους και τις ενδείξεις το λογισμικού του οργάνου. 

8.3. Μηχανισμοί σχηματισμού προϊόντων μετασχηματισμού. 

Όπως αναφέρθηκε στην παραπάνω ενότητα, 6 εκ των 17 προϊόντων μετασχηματισμού βρίσκονταν σε 

πολύ χαμηλές συγκεντρώσεις, με αποτέλεσμα να μην μπορούν να ληφθούν φάσματα μάζας των 

θραυσμάτων τους. Έτσι, για την προσεγγιστική ταυτοποίησή τους είναι απαραίτητη η κατανόηση των 

μηχανισμών σχηματισμού τους. 

Αρχικά, ένας κομβικής σημασίας μηχανισμός είναι αυτός από τον οποίο προκύπτει το ΤΡ156, το οποίο 

όπως προαναφέρθηκε αποτελεί την αφετηρία σχηματισμού και άλλων προϊόντων. Όπως φαίνεται στην 

Εικόνα 8.15, το ΤΡ156 προκύπτει κατόπιν λύσης του δεσμού S-N της Σουλφαδοξίνης. Εν συνεχεία, με 

απομάκρυνση ενός άνθρακα από έναν αιθερικό βραχίωνα, σχηματίζεται το ΤΡ142, από το οποίο 

προκύπτει ΤΡ132, κατόπιν αφαίρεσης ενός άνθρακα της διαζίνης. Επίσης, η δομή του ΤΡ173 θα 

μπορούσε να εξηγηθεί, από έναν μηχανισμό λύσης 2 δεσμών C-O και προσθήκης 4 αμινικών άκρων.               

 

Εικόνα 8.15. Μηχανισμός σχηματισμού των προϊόντων ΤΡ156, ΤΡ173, ΤΡ142 και ΤΡ132. 

Βάσει των ταυτοποιημένων ενώσεων ΤΡ247a και TP247b θα έπρεπε να σχηματίζεται κάποιο μόριο 

αμινοφαινόλης, που αντιδρώντας με το ΤΡ156 (είτε με το αμινικό άκρο είτε με ένα Ν της διαζίνης), 

οδηγεί στη σύνθεσή τους. Η TΡ247b αποτελεί θυγατρικό μόριο των ΤΡ237 και ΤΡ223, που είναι 

προϊόντα της απομάκρυνσης ενός C από τη διαζίνη και εν συνεχεία της λύσης ενός δεσμού C-O 

αντίστοιχα. Το ΤΡ202 είναι προϊόν μετασχηματισμού που προέρχεται από τη διάσπαση του ΤΡ247a. 

Για να συμβεί αυτό, πρέπει να σπάσουν τα 2 αμινικά άκρα, ένας δεσμός Ν-C της διαζίνης και ένας 

δεσμός C-C του βενζολίου. Τα παραπάνω συνοψίζονται στην Εικόνα 8.16. 

Στην Εικόνα 8.17 περιγράφεται ο μηχανισμό από τον οποίο προκύπτουν τα μόρια ΤΡ180 και ΤΡ148, 

ξεκινώντας από το ΤΡ247a. Το ΤΡ180 σχηματίζεται με «σπάσιμο» της διαζίνης σε 2 σημεία (με λύση 
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δεσμών N-C και C-C), λύση δεσμού C-O και υδροξυλίωση του αμινικού άκρου, όπως φαίνεται στο 

αντίστοιχο σχέδιο. Στη συνέχεια, με απομάκρυνση των Ο, σχηματίζεται το ΤΡ148.  

 

 

 

Εικόνα 8.16. Μηχανισμός σχηματισμού των προϊόντων ΤΡ247a, TP247b, ΤΡ237, ΤΡ223 και ΤΡ202. 

 

Εικόνα 8.17. Μηχανισμός σχηματισμού των προϊόντων ΤΡ247a, ΤΡ180 και ΤΡ148. 

Όπως φαίνεται στην Εικόνα 8.18, το ταυτοποιημένο με θραύσματα προϊόν μετασχηματισμού ΤΡ302 

θα μπορούσε να εξηγηθεί από την αντίδραση 2 άλλων προϊόντων που δεν έχουν όμως ανιχνευθεί. 

Ωστόσο, πρόκειται για μόρια που θα αναμενόταν να σχηματιστούν κάποια στιγμή στο διάλυμα. Έτσι, 

θα μπορούσε να υφίσταται ο συγκεκριμένος μηχανισμός. Συγκεκριμένα πρόκειται για το 

υδροξυλιωμένο μέρος της Σουλφαδοξίνης που μένει, αν αφαιρεθεί το μόριο ΤΡ156 και ένα προϊόν 
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αποικοδόμησης του ΤΡ156. Το ΤΡ290 προκύπτει από την απομάκρυνση 2 άκρων C (με λύση δεσμών 

N-C και C-O) και υδροξυλίωση του οξυγόνου με το οποίο συνδεόταν ο ένας C. Το ΤΡ244 προκύπτει 

από αφαίρεση του ΟΗ και λύση του δεσμού C-O στον οποίο συμμετέχει βενζοϊκός άνθρακας. Τέλος, 

το ΤΡ242,  αν και δεν έχει ταυτοποιηθεί με ανίχνευση θραυσμάτων, θα μπορούσε να προκύψει από την 

απόσπαση 2 Η από το ΤΡ244. 

 

 

Εικόνα 8.18. Μηχανισμός σχηματισμού των προϊόντων ΤΡ302, ΤΡ290, ΤΡ244 και ΤΡ242. 

 

Εικόνα 8.19. Μηχανισμός σχηματισμού των προϊόντων ΤΡ217 και ΤΡ305. 

Ο συνδυασμός 2 μορίων ΤΡ156, όπως περιγράφεται στην Εικόνα 8.19, οδηγεί σε ένα ενδιάμεσο προϊόν 

που αν υδροξυλιωθεί διαμορφώνεται στο ΤΡ217. Τέλος, με λύση 2 δεσμών N-C και ενός C-C, 

σχηματίζεται ένα άλλο ενδιάμεσο προϊόν, που με προσθήκη ενός ΟΗ και μίας φαινυλουδροξυλαμίνης, 

καταλήγει στην τελική μορφή του μορίου ΤΡ305.  
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8.4. Εκτίμηση τοξικότητας προϊόντων μετασχηματισμού. 

Όπως αναφέρθηκε στο θεωρητικό μέρος, ένα χρήσιμο εργαλείο για την πρόβλεψη της τοξικότητας 

είναι το πρόγραμμα ECOSAR. To ECOSAR αξιοποιεί το σύστημα QSAR για να εξαγάγει στατιστικές 

εκτιμήσεις σχετικά με τη βιολογική δραστηριότητα και την οξεία και τη χρόνια τοξικότητα μιας ευρείας 

σειράς οργανικών χημικά σε ψάρια, υδρόβια ασπόνδυλα και υδρόβια φυτά. 

Τα είδη για τα οποία εξετάστηκε η τοξικότητα των προϊόντων μετασχηματισμού είναι τα ψάρια, οι 

δαφνίδες και τα χλωροφύκη. Η εκτίμηση οξείας τοξικότητας έγινε με βάση τις τιμές LC50/EC50 που 

εξήγαγε το πρόγραμμα, ενώ η χρόνια τοξικότητα εκτιμήθηκε βάση των τιμών ChV. Η κατηγοριοποίηση 

έγινε ακολουθώντας την ίδια αρχή που εφαρμόστηκε σε προηγουμένως δημοσιευμένη εργασία [320], 

καθώς και σε σχετική ευρωπαϊκή οδηγία (1272/2008/EC) [338]. Συνολικά τα αποτελέσματα 

αναπαρίστανται γραφικά στην Εικόνα 8.20. 

 

Εικόνα 8.20. Γραφική αναπαράσταση της ταξινόμησης των προϊόντων μετασχηματισμού σε κατηγορίες τοξικότητας. 

Η ένωση της Σουλφαδοξίνης εμφανίζει προβληματισμό κυρίως λόγω της δράσης της ως ανιλίνη, 

εμφανίζοντας ήπια τοξικότητα βραχυπρόθεσμα, αλλά πολύ έντονη χρόνια τοξικότητα για την 

περίπτωση των Δαφνίδων. Εκτός της Σουλφαδοξίνης, τα προϊόντα ΤΡ148, ΤΡ156, ,TP223, TP237, 

ΤΡ247Α και ΤΡ247Β προβληματίζουν λόγω της ανιλινικής φύσης τους. Το ΤΡ148, χάνοντας 2 -ΟΗ (1 

συνδεδεμένο με Ν), φαίνεται να καθίσταται μη τοξικό για ψάρια και χλωροφύκη, διατηρώντας όμως 

τα ίδια επίπεδα τοξικότητας με το μητρικό μόριο, αναφορικά με τις δαφνίδες. Οι ενώσεις ΤΡ156 και 

ΤΡ247Α, φαίνεται να παρουσιάζουν παρόμοια συμπεριφορά με τη Σουλφαδοξίνη, με ελαφρώς 

εντονότερη οξεία τοξικότητα απέναντι στις δαφνίδες, ενώ το ΤΡ247Β παρουσιάζει ακριβώς την ίδια 

τοξικότητα με το μητρικό μόριο. Τα ΤΡ223 και ΤΡ237 εμφανίζουν την ίδια τοξικότητα με το ΤΡ148. 

Η παρουσία αμίνης σε υδροξυλιωμένο δακτύλιο διαζίνης αποτελεί την αιτία τοξικότητας του ΤΡ142. 

Η ένωση αυτή είναι τοξικότερη του μητρικού μορίου τους, εμφανίζοντας έντονη μακροπρόθεσμη 

τοξικότητα κατά και των 3 οργανισμών. Ως προς τις βραχυπρόθεσμες επιπτώσεις, η ένωση είναι τοξική 

απέναντι σε δαφνίδες και χλωροφύκη, ενώ παρατηρείται πως είναι επιβλαβής για τα ψάρια. 
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Τα αμίδια είναι επίσης γνωστά για την οικοτοξικότητά τους. Στο συγκεκριμένο σύνολο προϊόντων 

μετασχηματισμού, εντοπίζονται 3 περιπτώσεις ενώσεων που συμπεριφέρονται παρόμοια με αυτήν την 

κατηγορία και αυτές είναι η ΤΡ242, ΤΡ244 και ΤΡ302. Ιδιαίτερο ενδιαφέρον εμφανίζει το γεγονός πως 

οι ενώσεις αυτές ανήκουν στον ίδιο μηχανισμό σχηματισμού, ενώ γενικότερα δεν εμφανίζουν ιδιαίτερη 

τοξικότητα, με εξαίρεση τις ΤΡ242 και ΤΡ302, που έχουν ήπια μακροπρόθεσμη επίδραση στα ψάρια. 

Το ΤΡ290 ανήκει και αυτό στον μηχανισμό των ΤΡ242, ΤΡ244 και ΤΡ302, ωστόσο κατά την έκθεσή 

του στο περιβάλλον φαίνεται να υπερισχύει η συμπεριφορά του ως υπεροξυ-οξύ. Η ένωση αυτή πέρα 

από μίας ήπιας βραχυπρόθεσμης επίδρασης στα ψάρια εμφανίζει τοξικότητα (οξεία και χρόνια) 

απέναντι στα χλωροφύκη. 

Οι ενώσεις ΤΡ217 και ΤΡ305, κατόπιν απελευθέρωσής τους στο υδάτινο περιβάλλον, συμπεριφέρονται 

σαν υδραζίνες. Η ΤΡ217 εμφανίζει πιο ήπια τοξικότητα από την ΤΡ305, γεγονός που υποδηλώνει πως 

οι αλλαγές που συμβαίνουν στη δομή της πρώτης, οδηγούν σε ένα πιο επικίνδυνο μόριο. Συγκεκριμένα, 

η ΤΡ217 είναι απλώς επιβλαβής για τα χλωροφύκη σε μακροπρόθεσμη έκθεση, ενώ η ΤΡ305 εμφανίζει 

επιπτώσεις σε μικρότερο χρόνο και καθίσταται τοξική σε χρόνια βάση. 

Οι βινυλικές αλκοόλες γενικά εμφανίζουν ευρύ φάσμα τοξικότητας. Από τη Σουλφαδοξίνη φάνηκε να 

προκύπτει μόριο με ανάλογη συμπεριφορά, το ΤΡ132. Η συγκεκριμένη ένωση δεν παρουσίασε καμία 

τοξικότητα τόσο σε βραχυπρόθεσμη, όσο και σε μακροπρόθεσμη έκθεση. 

Αντίστοιχα, μη τοξικό (ως προς οξεία και χρόνια επίδραση) φάνηκε να είναι και το ΤΡ180, που 

σύμφωνα με την ανάλυση QSAR κατατάσσεται στην κατηγορία των ουδέτερων οργανικών ενώσεων. 

Τέλος, η ιδιαίτερη ένωση του ΤΡ202, ανήκει στις αλειφατικές αμίνες και φάνηκε να αυξάνει σε 

τοξικότητα, συγκριτικά με την Σουλφαδοξίνη. Συγκεκριμένα, η ένωση είναι επιβλαβής για τα ψάρια 

και τοξική για δαφνίδες και χλωροφύκη σε βραχυπρόθεσμη έκθεση. Η χρόνια τοξικότητα της φάνηκε 

να αυξάνεται κατά μία κλίμακα επικινδυνότητας (από επιβλαβής σε τοξική) για ψάρια και χλωροφύκη, 

ενώ παρέμεινε πολύ τοξική για τις δαφνίδες.  
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 Συμπεράσματα.  

Όπως αναφέρθηκε στο θεωρητικό μέρος, η σουλφαδοξίνη, είναι ένα σουλφοναμίδιο που 

χρησιμοποιείται για την θεραπεία της ελονοσίας. Ωστόσο, γενικότερα η αυξημένη χρήση 

φαρμακευτικών προϊόντων οδηγεί σε περιβαλλοντική ρύπανση, που μπορεί να προκαλέσει αρνητικές 

καταστάσεις, όπως η ανάπτυξη βακτηριακής ανοσίας στα αντιβιοτικά. 

Όπως έχει αποδειχθεί, ένας φαρμακευτικός ρύπος κατά την είσοδο του στο περιβάλλον υφίσταται 

αλλαγές στη δομή του μέσω διαφορετικών φυσικοχημικών διεργαστιών, με αποτέλεσμα το σχηματισμό 

διαφόρων προϊόντων μετασχηματισμού. Οι ενώσεις αυτές είναι συνήθως άγνωστες και δεν υπάρχουν 

αναλυτικά πρότυπα εμπορικά διαθέσιμα προκειμένου να ταυτοποιηθεί η δομή τους. Για το λόγο αυτό 

καθίσταται επιτακτική ανάγκη τόσο η διερεύνηση των μηχανισμών διάσπασης της μητρικής ένωσης 

όσο και η ανάπτυξη μεθόδων για την ταυτοποίηση και τον προσδιορισμό αυτών των ενώσεων έτσι 

ώστε να εκτιμηθεί η επικινδυνότητά τους στο περιβάλλον.  

Οι Προηγμένες Οξειδωτικές Μέθοδοι Αντιρρύπανσης που χρησιμοποιούνται για την περεταίρω 

επεξεργασία λυμάτων και την απομάκρυνση αναδυόμενων ρύπων, μπορούν να χρησιμοποιηθούν 

προκειμένου να παραχθούν σε εργαστηριακή κλίμακα διάφορα προϊόντα μετασχηματισμού των 

μητρικών ενώσεων μέσω διαφόρων οξειδοαναγωγικών αντιδράσεων που λαμβάνουν χώρα κατά την 

αποικοδόμηση της μητρικής ένωσης.  

Στην παρούσα εργασία αναπτύχθηκε μια αναλυτικής μεθόδου, υγρής χρωματογραφίας, για τον 

προσδιορισμό του φαρμακευτικού ρύπου Σουλφαδοξίνη και των προϊόντων μετασχηματισμού του, 

αξιοποιώντας ένα σύστημα HPLC-DAD για την ποσοτικοποίηση της Σουλφαδοξίνης και ενός 

συστήματος UHPLC-MS/MS Orbitrap-HRMS, για την ταυτοποίηση των προϊόντων μετασχηματισμού.  

Επειδή δεν υπάρχουν εμπορικά διαθέσιμα αναλυτικά πρότυπα για προϊόντα μετασχηματισμού, μέρος 

της εργασίας αποτέλεσε η εφαρμογή μίας ποικιλίας διαφορετικών ΠΟΜΑ, προκειμένου να παραχθούν 

οι άγνωστοι αναλύτες.  

Από τις αναλύσεις των δειγμάτων, ταυτοποιήθηκαν επιτυχώς 17 προϊόντα μετασχηματισμού, που 

αναφέρονται για πρώτη φορά στη βιβλιογραφία, καθώς επίσης έγινε μία προσέγγιση για να καταστεί 

κατανοητός ο μηχανισμός σχηματισμού τους. Με χρήση του λογισμικού ECOSAR εκτιμήθηκε η 

τοξικότητά τους, με ποικιλία ευρημάτων, καθώς αναφέρονται τόσο ενώσεις που δεν εμφανίζουν 

τοξικότητα, όσο ενώσεις σημαντικά τοξικότερες από το μητρικό ρύπο. 

Από την εργασία αυτή προκύπτει μία σαφής, απλή και αξιόπιστη αναλυτική στρατηγική, για τον 

προσδιορισμό προϊόντων μετασχηματισμού, συγκεκριμένων φαρμακευτικών ρύπων. Τα δεδομένα που 

παρουσιάστηκαν, δίνουν χρήσιμες πληροφορίες για την πρόβλεψη σχηματισμού τοξικών ενώσεων, 

κατά την πορεία τους, πριν αφεθούν ελεύθερες στο περιβάλλον. 

Τέλος, η ανάπτυξη τέτοιων αναλυτικών μεθόδων αποτελεί μία σύγχρονη αναγκαιότητα, για την έγκυρη 

ανίχνευση, ταυτοποίηση και παρακολούθηση αναδυόμενων ρύπων.    
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