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Predmluva

ISO (Mezinarodni organizace pro normalizaci) je celosvétova federace narodnich normalizacnich
organu (¢lent ISO). Mezindrodni normy obvykle vypracovéavaji technické komise I1SO. Kazdy ¢len ISO,
ktery se zajimé o predmeét, pro ktery byla vytvorena technicka komise, mé pravo byt v této technické
komisi zastoupen. Prace se zlcCastnuji také vladni i nevladni mezindrodni organizace, s nimiz ISO
navazala pracovni styk. ISO tzce spolupracuje s Mezi-

narodni elektrotechnickou komisi (IEC) ve vSech zalezitostech normalizace v elektrotechnice.

Postupy pouzité pri tvorbé tohoto dokumentu a postupy urc¢ené pro jeho dalsi udrzovani jsou popsany
ve smérnicich ISO/IEC, Cast 1. Zejména se ma vénovat pozornost rozdilnym schvalovacim kritériim
potrebnym pro ruzné druhy dokumentl ISO. Tento dokument byl vypracovan v souladu s redak¢nimi
pravidly uvedenymi ve smérnicich ISO/IEC, Cast 2 (viz www.iso.org/directives).

Upozornuje se na moznost, Ze nékteré prvky tohoto dokumentu mohou byt predmétem patentovych
prav. ISO nelze Cinit odpovédnou za identifikaci jakéhokoliv nebo vSech patentovych prav.
Podrobnosti o jakychkoliv patentovych pravech identifikovanych béhem pripravy tohoto dokumentu
budou uvedeny v Gvodu a/nebo v seznamu patentovych prohlaseni obdrzenych ISO (viz
WWW.iso.org/patents).

Jakykoliv obchodni nazev pouzity v tomto dokumentu se uvadi jako informace pro usnadnéni prace
uzivatelll a neznamena schvéleni.

Vysvétleni nezavazného charakteru technickych norem, vyznamu specifickych termint a vyraza ISO,
které se vztahuji k posuzovani shody, jakoz i informace o tom, jak ISO dodrzuje principy Svétové
obchodni organizace (WTO) tykajici se technickych prekazek obchodu (TBT), jsou uvedeny na tomto
odkazu URL:

www.iso.org/iso/foreword.html.

Tento dokument vypracovala technicka komise ISO/TC 147 Kvalita vod, subkomise SC 2 Fyzikalni,
chemické a biochemické metody.

Jakékoli zpétnda vazba nebo otazky tykajici se tohoto dokumentu maji byt adresovany narodnimu
normaliza¢nimu orgénu uzivatele. Uplny seznam téchto organt lze nalézt na adrese
WWwWw.iso.org/members.html.
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Uvod

Lécivé pripravky jsou nezbytné pro zdravi lidi a zvirat. Béhem pouzivani nebo v dusledku nevhodné
likvidace se 1éCivé pripravky v puvodni nebo transformované formé dostavaji do kolobéhu vody. Do
tohoto kolobéhu se mohou dostavat z méstskych odpadnich vod, ¢isténych v ¢istirnach odpadnich
vod. Tam nemohou byt nékteré 1écivé pripravky a jejich metabolity zcela odstranény z odpadnich vod
béznymi technologiemi. LéCivé pripravky a jejich metabolity se také dostévaji do kall a potom do
pudy a nésledné do vodnich utvaru z vyluhti, v zavislosti na vlastnostech pudy a 1é¢ivych pripravku.
Proto se 1é¢ivé pripravky a jejich metabolity vyskytuji jak v ¢isténych odpadnich vodach, tak

v povrchové a podzemni vodé. Tento dokument specifikuje metodu kapalinové chromatografie

s hmotnostné spektrometrickou detekci pro stanoveni rozpusténé frakce vybranych 1é¢ivych
pripravku a jejich metabolitu.



UPOZORNENI Pracovnici pouzivajici tento dokument maji ovladat béZnou laboratorni
praxi. Tento

dokument neuvadi vSechny bezpecnostni problémy, které se mohou vyskytnout pri jeho
pouzivani. Je odpovédnosti uzivatele stanovit nalezita bezpecnostni i zdravotni opatreni.

DULEZITE Je naprosto nezbytné, aby zkousky podle tohoto dokumentu provadéli nalezité
kvalifikovani pracovnici.

1 Predmet normy

Tento dokument specifikuje metodu stanoveni rozpusténé frakce vybranych 1é¢ivych pripravka
a jejich metabolitl i dalSich organickych latek (viz tabulka 1) v pitné, podzemni a povrchové vodé
a v ¢isténych odpadnich vodach.

Dolni mez stanovitelnosti této metody se mize ménit v zavislosti na citlivosti pouzivaného vybaveni
a na matrici vzorku. U vétsSiny latek, pro které se pouziva tento dokument, je rozsah ? 0,025 mg/l pro
pitnou, podzemni a povrchovou vodu a ? 0,050 mg/l pro ¢iSténé odpadni vody.

Tuto metodu je mozno pouzivat také pro analyzu dalsich organickych latek nebo pro jiné druhy vod
(napr. pro provozni vodu), pokud byla pro kazdy pripad zkousena a ovérena presnost a pokud byly
validovany podminky uchovavani vzorki a referencnich roztoku. V tabulce 1 jsou uvedeny latky,
jejichz stanoveni bylo zkouseno podle této metody. V tabulce E.1 jsou uvedeny priklady stanoveni
dalSich organickych latek.

Tabulka 1 - Latky, jejichz stanoveni bylo zkouseno podle této metody

Obecny nazev . Vzorec rrz?tr:(:st Cislo C ASb
Chemicky nazev (IUPAC")

g/mol
4-acetylaminoantipyrin .
N-(2,3-dimethyl-5-oxo-1-fenyl-3-pyrazolin-4-yl)acetamid CiaHisN;0, 245,28 83-15-8
N4-acetyl sulfamethoxazol
N-{4-[(5-methyl-1,2-0xazol-3-yl)sulfamoyl]fenyl}-acetamid CiaHaN:0,5 295,32 21312-10-7
Kyselina diatrizoova
Kyselina 3,5-bis(acetamido)-2,4,6-trijodbenzoova CuHal:N 0, 613,91 117-96-4
Atenolol
(RS)-2-[4-[2-hydroxy-3-(1-methylethylamin) C.,H:,N,04 266,34 29122-68-7
propoxylfenyl]ethanamid
Bezafibrat
Kyselina 2-{4-[2-(4-chlorbenzamido)ethyl]fenoxyl}-2- C1,H,CINO, 361,80 41859-67-0
methylpropanova
Bisoprolol
(RS)-1-[4-(2-isopropoxyethoxymethyl)fenoxy]-3-isopropylamino- C,gH;NO, 325,45 66722-44-9
2-propanol
Karbamazepin
5H-dibenzo[b,flazepine-5-karbamid CisHhaN.0 236,27 298-46-4
Clarithromycin
(2R,3R,4S,5R,8R,95,10S,11R,12R,14R)-11-[(2S,3R,4S,6R)-4-
(dimethylamino)-3-hydroxy-6-methyloxan-2-ylJoxy-5-ethyl- 11
3,4-dihydroxy-9-[(2R,4R,55,65)-5-hydroxy-4-methoxy- CaaHesNO, 747,95 81103-11-9
4,6-dimethyl-oxan-2-ylJoxy-12-methoxy-2,4,8,10,12,14-hexamethyl-
6-oxacyklotetradekan-1,7-dion
Kyselina kiofibrova CioHiCIO, 214,70 882-09-7

Kyselina 2-(4-chlorfenoxy)-2-methylpropanova
Erythromycin (bezvody)
(2R,3R,4S5,55,8R,95,10S,11R,12R)-11-{[4-(dimethylamino)-
3-hydroxy-6-methyloxan-2-ylloxy}-5-ethyl-3-hydroxy-9-[(5-hydroxy- C;;HgNO,, 715,91 23893-13-2
4-methoxy-4,6-dimethyloxan-2-yl)oxyl-2,4,8,10,12,14-hexamethyl-
6,15,16-trioxatricyklo[10.2.1.1{1,4}]hexadekan-7-on



Tabulka 1 - Latky, jejichz stanoveni bylo zkouSeno podle této metody (pokracovdni)

Obecny nazev
Chemicky nazev (IUPACa)

Diazepam
(RS)-7-chlor-1-methyl-5-fenyl-1,3-dihydro-2H-1,4-benzodiazepin-2-on
Diclofenac

Kyselina 2-[2-[(2,6-dichlorfenyl)amino]fenyl]octova
10,11-dihydro-10,11-dihydroxy karbamazepin
(55,6S)-5,6-dihydroxy-5,6-dihydrobenzo[b][1]benzazepie-
11-karboxamid

Erythromycin
6-(4-dimethylamino-3-hydroxy-6-methyl-oxan-2-yl)oxy-14-ethyl-
7,12,13-trihydroxy-4-(5-hydroxy-4-methoxy-4,6-dimethyl-oxan-2-yl)-oxy-
3,5,7,9,11,13-hexamethyl-1-oxacyklotetradekan-2,10-dion
4-Formylaminoantipyrin
N-(2,3-dihydro-1,5-dimethyl-3-oxo-2-fenyl-1H-pyrazol-4-yl)formamid
Gemfibrozil

Kyselina 5-(2,5-Chlorofenoxy)-2,2-methylpropanova

Ibuprofen

Kyselina (RS)-2-[4-(2-methylpropyl)fenyl]propanonové

lomeprol

(x)-N,N'-bis-(2,3-dihydroxypropyl)-5-[(2-hydroxy-acetyl)methylamino]-2,4,6-trijod

isoftalamid

Jopamidol
(S)-N,N'-bis[2-hydroxy-1-(hydroxymethyl)ethyl]-5-[(2-hydroxypropanoyl)
amino]-2,4,6-trijodbenzen-1,3-dikarboxamid

Metoprolol

(RS)-1-(isopropylamino)-3-[4-(2-methoxyethyl) fenoxy]propan-2-ol
Naproxen

Kyselina (S)-2-(6-methoxy-2-naftyl)propanova

Oxazepam
(RS)-7-chlor-3-hydroxy-5-fenyl-1,3-dihydro-2H-1,4-benzodiazepin-2-on
Fenazon

1,5-dimethyl-2-fenyl-2,3-dihydro-1H-pyrazol-3-on

Primidon

5-ethyl-5-fenylhexahydropyrimidin-4,6-dion

Propyfenazon
1,5-dimethyl-4-(1-methylethyl)-2-fenyl-1,2-dihydro-3H-pyrazol-3-on
Roxithromycin
(3R,4S5,55,6R,7R,9R,115,12R,13S,14R)-6-{[(2S,3R,4S,6R)-
4-(dimethylamino)-3-hydroxy-6-methyloxan-2-ylloxy }-14-ethyl-
7,12,13-trihydroxy-4-{[(2R,4R,5S,6S)-5-hydroxy-4-methoxy-

4,6-dimethyloxan-2-ylloxy}-3,5,7,9,11,13-hexamethyl-10-(2,4,7-trioxa-

1-azaoktan-1-yliden)-1-oxacyklotetradekan-2-on

Sotalol

(RS)-4'-(1-hydroxy-2-isopropylaminoethyl) methansulfonanilid
Sulfamethoxazol
4-amino-N-(5-methyl-1,2-oxazol-3-yl)benzen-sulfonamid

Vzorec

CysH15CIN,O

C1HuCINO,

CisH1N,0,

CyHeNO,5

C,HisN50,
Ci5H,,0,

Ci5Hi0,

Ci7H,21N;504

Ci7H,21N;0,

CysHysNO,
CH1,0;4
CysHy;CIN,O,
C;;,H,N,O
C,HiN,0,

CHieN0

C41H76N2015

C12H20N203S

C10H11N303S

Molarni
hmotnost

g/mol
284,74

296,15

270,29

733,93

231,25
250,34

206,28

777,09

777,08

267,36
230,26
286,71
188,23
218,25

230,31

837,05

272,36

253,28

Tabulka 1 - Latky, jejichz stanoveni bylo zkouseno podle této metody (dokonceni)

Obecny nazev
Chemicky nazev (IUPACY)

Temazepam
(RS)-7-chlor-3-hydroxy-1-methyl-5-fenyl-1,3-dihydro-2H-
1,4-benzodiazepin-2-on

Trimethoprim
2,4-diamino-5-(3,4,5-trimethoxybenzyl)pyrimidin

a

7 Vw7

®  CAS-RN: Registra¢ni ¢islo sluzby Chemickych Abstrakt.

IUPAC: International Union of Pure and Applied Chemistry.

Vzorec

Ci6H1;CIN,0O,

C1HiN,O4

Molarni
hmotnost

g/mol

300,74

290,32

Cislo CASb

439-14-5

15307-86-5

58955-93-4

114-07-8

1672-58-8
25812-30-0

15687-27-1

78649-41-9

60166-93-0

37350-58-6
22204-53-1
604-75-1
60-80-0
125-33-7

479-92-5

80214-83-1

3930-20-9

723-46-6

)

slo CAS

846-50-4

738-70-5



Konec nahledu - text dale pokracuje v placené verzi CSN.



