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1-1 Introduction

L’eau est menacée dans sa quantité par les conditions climatiques et anthropiques et
dans sa qualité par les divers rejets urbains, industriels et agricole. Cependant, les polluants
émergents de I’eau sont des polluants récemment détectés dont la teneur, les effets et la
technique de traitement sont encore mal maitrisés. Ils regroupent les rejets des produits
pharmaceutiques a usage humain ou vétérinaire, des produits d’usage quotidien (détergents,
désinfectants, antioxydants...) et des produits d’origine industrielle (retardateurs de flamme,

nanoparticules).

Dans ce contexte, le présent chapitre va présenter des données de base sur les produits
médicamenteux en particulier I’amoxicilline. Il discutera les caractéristiques de 1’amoxicilline

sa présence dans 1’environnement ainsi que ces effets nocifs.

1-2 Historique des antibiotiques

Les antibiotiques de la famille B-lactamines ont été découvertes par Alexander
Flemming en 1928 en rapportant 1’activité antibactérienne de la moisissure Pénicillium sur
des colonies de staphylocoque et la nomma la substance responsable de cette activité
pénicilline (Bud, 2007). Cependant, I’impossibilit¢ de purifier cette molécule était le
probleme majeur pour son utilisation. Les efforts du groupe de Florey et Chain en 1940 et
ceux du groupe de Batchelor en 1959 1970 ont contribués d’une maniere significative dans la
découverte de I’amoxicilline. Outre un spectre d’activité tres similaire a celui de I’ampicilline,
I’amoxicilline a une biodisponibilité orale élevée ce qui permet d’obtenir des concentrations

sanguines deux fois plus élevées suite a une administration per os (Geddes et al., 2007).
1-3 Définition

L'amoxicilline est un antibiotique B-lactamine bactéricide de la famille des amino-
péniciline indiqué dans le traitement des infections bactériennes a germes sensibles. Il est
l'antibiotique le plus utilisé en raison des avantages qu’elle présente a savoir la bonne
absorption par voie orale, le large spectre d'action antimicrobien et le cofit abordable.
L’amoxicilline est commercialisé sous divers noms tels que Clamoxyl, Bactox et Amodex
(https://fr.wikipedia.org/wiki/Amoxicilline). Il est utilisé dans le traitement de diverses
maladies infectieuses notamment celles des poumons, des bronches, du nez, de la gorge

ou des oreilles, du sang, de l'appareil digestif ou urinaire, des voies génitales,

des gencives et des dents. Il est également utilisé dans le cadre de 1'éradication



https://fr.wikipedia.org/wiki/Antibiotique
https://fr.wikipedia.org/wiki/Antibiotique_b%C3%AAta-lactamine
https://fr.wikipedia.org/wiki/Bact%C3%A9ricide
https://fr.wikipedia.org/wiki/Maladie_infectieuse
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http://sante-medecine.journaldesfemmes.com/faq/30927-
https://fr.wikipedia.org/wiki/Appareil_digestif
https://fr.wikipedia.org/wiki/Appareil_urinaire
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d'Helicobacter  pylori (responsable  d'ulceres  gastro-duodénaux récidivants), dans

la maladie de Lyme et dans la prévention de l'endocardite bactérienne.

La structure de 1’amoxicilline comprend un cycle B-lactame responsable de sa
protection contre les enzymes défensives anti-f-lactamine produites par certaines bactéries.
L’amoxicilline agit contre les bactéries gram-positives (streptocoques, Listeria, Clostridium

perfringens) (BOUYARMANE , 2014 ; https://fr.wikipedia.org/wiki/Amoxicilline) .

1-4 Mécanismes d’action antibactérienne

L’amoxicilline, comme les autres B-lactamines, est un inhibiteur de la synthese du
peptidoglycane, composant essentiel de la paroi bactérienne. En effet, ces antibiotiques, en se
fixant sur les protéines de liaison des pénicillines (PLP) présentes a la surface de la membrane
cytoplasmique des bactéries, inhibent I’activité enzymatique des PLP, enzymes nécessaires a
I’assemblage du peptidoglycane. La fixation de 1’amoxicilline aux PLP entraine 1’arrét de la
synthese pariétale et de ce fait inhibe la croissance bactérienne. La fragilisation de la paroi et
surtout 1’action d’autolysines conduit ensuite a une lyse bactérienne, expliquant 1’activité

bactéricide de cet antibiotique (BISSON-BOUTELLIEZ, 2009).

1-5 Caractéristiques de I’amoxicilline
1-5-1 Structure
L’amoxicilline est une molécule dont la masse moléculaire est de 365,4 daltons. Elle
possede trois cycles qui sont thiazolidine, B-lactame et le cycle para-hydroxy phényl, et trois
groupements ionisables qui sont : le groupement acide carboxylique COOH, le groupement

hydroxyle OH et le groupement amine primaire (Demain et Elander, 1999).



https://fr.wikipedia.org/wiki/Ulc%C3%A8re_gastro-duod%C3%A9nal
https://fr.wikipedia.org/wiki/Maladie_de_Lyme
https://fr.wikipedia.org/wiki/Endocardite
https://fr.wikipedia.org/wiki/Streptocoque
https://fr.wikipedia.org/wiki/Listeria
https://fr.wikipedia.org/wiki/Clostridium_perfringens
https://fr.wikipedia.org/wiki/Clostridium_perfringens
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Figure 1.1 : Structure de I’amoxicilline ~ (Demain et Elander, 1999).

1-5-2 Biosynthese de I’amoxicilline
Comme la biosynthese des pénicillines, 1’amoxicilline est produite a partir de trois
acides aminés, soit I’acide L-a- aminoadipique, la L-cystéine et la L-Valine. La structure
commune a toutes les pénicillines est le cycle B-lactame fusionné a un cycle thiazolidine. Le
cycle B-lactame des pénicillines porte une chaine latérale qui est spécifique a chaque
antibiotique et influence son action ainsi que son absorption systémique. Pour I’amoxicilline,
cette chaine comporte une amine primaire et un groupement parahydroxyphényle (Demain et

Elander, 1999).

1-5-3 Propriétés physico-chimiques
Les caractéristiques physicochimiques des antibiotiques sont un parametre clé pour
mieux comprendre leur devenir et leur comportement dans les milieux aquatiques et

terrestres.

1-5-3-1 Ionisation
L’amoxicilline est une molécule amphotere : les valeurs de pKa de ces groupes

donneurs de protons respectivement (-COOH et —OH) et celui de son groupe receveur de




Chapitrel : Données de base sur les composée médicamenteux
|

protons (-NH2) sont respectivement de 2,4 et 7,4 et 9,6 (Oka et al., 1995). Le point
isoélectrique (pl) est la valeur de pH a laquelle la charge nette de la molécule est nulle : tel
que calculé a 1’aide de 1’équation 1 ci-dessous (Nelson et Cox, 2005), sa valeur pour
I’amoxicilline est égale a 6,0 car la valeur de pKa du groupement hydroxyle n’est pas prise en

compte étant donné sa proximité avec la valeur du pH sanguin.

pl = (172) [pK, +pKp) = (1/2) (2,4+9,6) (Nelson et Cox, 2005)

La valeur de pl facilite a I’amoxicilline de traverser les membranes cytoplasmiques de

différentes cellules qui s’interposent entre son site d’administration et son site d’action.

1-5-3-2 Coefficient de partage octanol/eau (P) ou (K,y)
La solubilité de I’amoxicilline dans 1’eau est estimée a 3,9. Cependant, 1’amoxicilline
est légerement plus soluble dans les lipides que dans 1’eau car son coefficient de partage

Octanol/eau est égale a 0,87(Galichet et al, 2004). 1l est calculé comme suit :

Log-P = Log[octanol] / [eau] (Galichet et al, 2004)

Ce coefficient est un indicateur du caractere lipophile d’une substance. La lipophilie ou
I’hydrophobie est l'affinit¢ d'une substance pour les solvants apolaires comme
les lipides (corps gras) (https://www.futura-sciences.com/sciences/definitions/chimie-
lipophile-6073/). 1l est établi que les molécules liposolubles traversent plus facilement la

membrane cytoplasmique que les molécules polaires (Shargel et al., 2004).

1-5-3-2 Stabilité en milieu acide

Une des propriétés physico-chimiques qui favorisent 1’usage thérapeutique de
I’amoxicilline est que sa structure permet de conférer une stabilité au noyau - lactame en
milieu acide, ce qui était un obstacle majeur a I’utilisation orale des pénicillines. Cette
stabilité est obtenue grice a la présence d’une chaine latérale suffisamment longue pour que
son noyau hydroxyphényl protége le lien amide du cycle B-lactame. Cette caractéristique
favorise d’ailleurs son utilisation par rapport a celle de I’ampicilline, dont la biodisponibilité

orale est moins élevée (Miller, 2002).



https://www.futura-sciences.com/sciences/definitions/chimie-solvant-2893/
https://www.futura-sciences.com/sante/definitions/medecine-lipide-184/
https://www.futura-sciences.com/sciences/definitions/chimie-lipophile-6073/
https://www.futura-sciences.com/sciences/definitions/chimie-lipophile-6073/
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1-6 Consommation des médicaments
Environ 4000 principes pharmaceutiques actifs sont administrés a I’échelle mondiale
dans les médicaments sur ordonnance. Les médicaments vétérinaires sont fabriqués a un

rythme de 100000 tonnes chaque année (Weber et al., 2014).

1-6-1 Au niveau mondial
Ce sont les pays industrialisés qui sont les plus gros consommateurs de produits
pharmaceutiques puisque 1’Europe, 1’Amérique du Nord et le Japon représentent environ 80%
du marché mondiale pour moins de 15% de la population. Les médicaments les plus vendus,
en chiffre d’affaire, sont ceux concernant 1’appareil cardio-vasculaire et le systeéme nerveux
central, puis 1’appareil digestif, les maladies respiratoires et enfin les anti-infectieux. La

somme totale dépasse les 375 milliards US $ (Haguenoer, 2010).

1-6-2 En Algérie
Les dépenses de santé en Algérie croissent d’une maniere significative depuis plus de
deux décennies. Le marché pharmaceutique algérien est le troisieme marché africain ((Journal
de la performance des institutions algériennes, 2017). La consommation nationale de
médicaments a connu entre 2008-2016 une croissance annuelle moyenne qui avoisine les
9,3%, en valeur, elle a progressé de 473 millions de dollars a 1,8 milliard de dollars. Les
médicaments les plus prescrits en Algérie sont rassemblés dans le tableau (1.1)

(www.maghrebemergent.info).



http://www.maghrebemergent.info/
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Tableau 1.1 : Les médicaments les plus prescrits en Algérie.

1. Doliprane

7. Tahor

13. Forlax

19. Daflon

25. Dextropropox
yphene

2. Efferalgan

8. Voltaréne

14. Magne b6

20. Rhinoflu mucil

26. Inexium

27. Efferalgan

3. Dafalgan 9. Méthadone Aphp 15. Helicidine | 21. Plavix
Codéine
4. Levothyrox | 10. Eludril 16. Piascledine | 22. Subutex 28. Di Antalvic
5. Kardégic 11. Ixprim 17. Lamaline 23. Aerius 29. Meteospasmyl
12. Paracétamol
6. Spasfon 18. Gaviscon 24. Orelox 30. Toplexil

Biogaran

1-7 Contamination de I’environnement par les composés pharmaceutiques

La premiere étude qui a ciblé la présence des médicaments dans 1’eau est celle

d’Hignite et Azarnoff en 1976 avec des concentrations de 28.79 pug L/1 d’acide salicylique et

7.09 ng L/1 d’acide clofibrique dans les eaux de la station d’épuration de « Big Blue River» a

Kansas City dans le Missouri, ce qui représentait respectivement 8.64 kg et 2.13 kg de ces

médicaments, déversés chaque jour dans la riviere .

C’est seulement en 1990 que cette publication a conduit a la recherche d’autres résidus

médicamenteux dans I’environnement et dans les eaux usées. (Marcoux et al., 2012).

Les composés pharmaceutiques les plus fréquents dans 1’environnement ainsi que leurs

d’ordre de grandeur dans les différents compartiments de 1’écosysteme sont regroupés dans

les tableaux 2.1 et 3.1.



http://www.doctissimo.fr/medicament-DOLIPRANE.htm
http://www.doctissimo.fr/medicament-TAHOR.htm
http://www.doctissimo.fr/medicament-FORLAX.htm
http://www.doctissimo.fr/medicament-DAFLON.htm
http://www.doctissimo.fr/medicament-EFFERALGAN.htm
http://www.doctissimo.fr/medicament-VOLTARENE.htm
http://www.doctissimo.fr/medicament-MAGNE-B6.htm
http://www.doctissimo.fr/medicament-RHINOFLUIMUCIL.htm
http://www.doctissimo.fr/medicament-INEXIUM.htm
http://www.doctissimo.fr/medicament-DAFALGAN.htm
http://www.doctissimo.fr/medicament-METHADONE-APHP.htm
http://www.doctissimo.fr/medicament-HELICIDINE.htm
http://www.doctissimo.fr/medicament-PLAVIX.htm
http://www.doctissimo.fr/medicament-EFFERALGAN-CODEINE.htm
http://www.doctissimo.fr/medicament-EFFERALGAN-CODEINE.htm
http://www.doctissimo.fr/medicament-LEVOTHYROX.htm
http://www.doctissimo.fr/medicament-ELUDRIL.htm
http://www.doctissimo.fr/medicament-PIASCLEDINE.htm
http://www.doctissimo.fr/medicament-SUBUTEX.htm
http://www.doctissimo.fr/medicament-DI-ANTALVIC.htm
http://www.doctissimo.fr/medicament-KARDEGIC.htm
http://www.doctissimo.fr/medicament-IXPRIM.htm
http://www.doctissimo.fr/medicament-LAMALINE.htm
http://www.doctissimo.fr/medicament-AERIUS.htm
http://www.doctissimo.fr/medicament-METEOSPASMYL.htm
http://www.doctissimo.fr/medicament-SPASFON.htm
http://www.doctissimo.fr/medicament-PARACETAMOL-BIOGARAN.htm
http://www.doctissimo.fr/medicament-PARACETAMOL-BIOGARAN.htm
http://www.doctissimo.fr/medicament-GAVISCON.htm
http://www.doctissimo.fr/medicament-ORELOX.htm
http://www.doctissimo.fr/medicament-TOPLEXIL.htm
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Tableau 2.1
((Boulassel, 2013).

: Composés pharmaceutiques les plus fréquents dans I'environnement.

Classe thérapeutique

Produit Pharmaceutique

Oflaxacin,  Chlortetracycline, = Oxytetracycline,  Streptomycin,  Flumequine,

Antibiotiques Ciprofloxacin,  Trometoprim, Lincomycin,  Azithromycin, Clarithromycin,
exythromycin, N4-Acety-Sulfamerthoxazole, Sulfamerthoxazole, Roxithromycin,
Sulfamethazin

Antidépressifs Mianserin

Tranquillisants Diazépam

Antiépileptiques Carbamazépine

Anti-inflammatoires/

Analgésiques

Acide acétylsalicylique (Aspirine), Diclofénac, Ibuprofene, Acétaminophene,

Meétamizol, Codéine, Indométacine, Naproxen, Phenazone, Fenoprofen, Paracétamol

Agent de contraste

Diatrizoate, Iohexol, Iomeprol, lopamidol, Iopronide, Acide Iothalamine, Acide

JToxithalamine

Estrogénes et

Hormones

17-B-estradiol, 17-a-ethinylestradiol, Diethylstibestrol, Estrone, Diethylstilbestrol

acetate

B — Bloquants

Metoprolol, Propanolol, Nadolol, Atenolol, Sotalol, Betaxolol

Anticancéreux Cyclophosphamide, Ifosfamide

Diurétiques Furosémide

Régulateurs Bézafibrate, acide Clofibrique, Fénofibrate, Gemfibrozil
lipidiques
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Tableau 3.1 : Ordres de grandeurs des concentrations de médicaments dans les différents

compartiments (Chocat, 2014).

Dans les urines 1 mg/LL

Dans les eaux résiduaires (entrée station | 10 ug/L, soit 1 mg/ 100 L

épuration)

Dans les eaux épurées (sortie station épuration) | 1 pg/L, soit 1 mg/ m’

Dans les eaux superficielles (riviéres, lacs, ...) 10 a 100 ng/L, soit 1 mg pour 10 a
100 m’
Dans les eaux de consommation 1 ng/L, soit 1 mg pour 1 000 m’

1-7-1 Dans I’atmosphere

La présence des médicaments dans l'atmosphere concerne un nombre limité de
molécules, et essentiellement des anesthésiques volatils de type fluothane qui sont utilisés en
milieu hospitalier mais aussi des médicaments, tel que I’eucalyptol, qui sont éliminés par voie
pulmonaire. L’acide trifluoroacétique produit par 1’oxydation des hydrofluoroalcanes dans
I’atmosphere est un produit fortement persistant, toxique et susceptible d’intervenir dans les
mécanismes de 1’effet de serre (contribution faible) (Jordan et Frank, 1999). Toutefois, les
antibiotiques sont treés peu volatiles et peu propices a se diffuser vers 1’air a partir des milieux

terrestres et aquatiques (Thiele-Bruhn, 2003).

1-7-2 Dans les sols

Les sols peuvent étre contaminés par les aliments, par les déjections des animaux
traités par des médicaments vétérinaires directement rejetés dans les prairies, mais aussi par
I’épandage sur les champs des boues des stations d’épuration, méme si 1’épandage est encadré
puisqu’on ne recherche pas de facon spécifique la présence de médicaments. La
contamination provient aussi des fumiers ou purins produits dans les étables, ce qui peut
conduire a des concentrations locales parfois tres fortes. Les pluies peuvent ensuite entrainer
les substances les plus hydrophiles vers les eaux souterraines et les eaux de surface. Les

animaux se nourrissant de fumier peuvent a leur tour €tre contaminés (Haguenoer, 2010).
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1-7-3 Dans ’eau

La présence des composés pharmaceutiques dans 1’eau leur confére un caractere
pseudo-persistance, elle dépend de leurs propriétés physico-chimiques en particulier leur
hydrosolubilité, de la stabilité des molécules et de leur demi-vie. Plusieurs antibiotiques ont
été détectés dans les effluents industriels dont certains étant faiblement dégradés par les STEP
comme par exemple le sulfaméthoxazole (Carballa et al., 2004), dans les eaux de surface (10-
500 ng/l) comme les sulfonamides (Hirsh et al., 1999 ; Boxall et al., 2005) et dans les eaux
souterraines, marines, et les eaux destinées a la consommation humaine. Les concentrations
détectées sont tres faible de quelques nano grammes mais le probleme devient tres préocupant

(Rabiet at al., 2006; Togola et Budzinski, 2008),

1-8 Sources de contamination par les résidus des médicaments

Les voies d’entrée des composés pharmaceutiques dans les compartiments
environnementaux sont diverses. Elles peuvent provenir des sources ponctuelles telles que les
effluents de station d’épuration, des eaux usées industrielles ou encore de lixiviats de
décharge. Elles peuvent aussi provenir de sources diffuses telles que des eaux de
ruissellement, le lessivage des sols ou Il’infiltration de lixiviats. Cependant, les stations
d’épuration des eaux usées (STEP) sont la principale source de dispersion de composés
pharmaceutiques a usage humain dans 1’environnement. En général, les concentrations
mesurées dans les effluents de STEP sont de quelques ng/l a quelques pg/l (Alighardashi et
al., 2008).

1-9 Effets des résidus des médicament sur la santé humaine
1-9-1 Ecotoxicologie

La présence de résidus de médicaments, congus pour étre biologiquement actif, peut
provoquer des effets indésirables sur des organismes non cibles présentes dans
I’environnement. Plusieurs approches permettent d’évaluer la toxicité des composés
pharmaceutiques vis-a-vis de divers organismes mais les données actuelles restent encore

insuffisantes.

o Toxicité aigue
Plusieurs publications font état de la toxicité aigu€ de résidus de médicaments sur des

organismes mais elles concernent majoritairement les antibiotiques et anti- inflammatoires
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non stéroidiens (Santos et al., 2010). Néanmoins, les auteurs ayant travaillés sur cette
problématique s’accordent a dire que la concentration effective médiane (CE so) mesurée reste
trés supérieure aux concentrations rencontrées dans le milieu aquatique (Cleuvers, 2004 ;
Hernando et al., 2004). A titre d’exemple, Henschel et al. (1997) ont calculé une CE 5y de 50
mg. L' pour Daphnia aprés 48 h d’exposition au paracétamol ce qui reste trés au-dessus des

concentrations pouvant étre mesurées dans le milieu naturel.

e Toxicité chronique

L’étude de la toxicité chronique semble plus appropriée a la situation
environnementale puisque les niveaux de concentrations testés sont variables et les durées
d’exposition plus longues (Santos et al., 2010). L’évaluation de la toxicité chronique permet
de définir une dose sans effet toxique observable (No Observable Adverse Effect Level -
NOAEL en anglais) qui correspond a la concentration maximale n’entrainant pas d’effets
notables sur la population observée. Tout comme la toxicité aigué, la toxicité chronique se
focalise sur une seule molécule. Flippin et al. (2007) ont étudié 1’exposition chronique a
I’ibuproféne du médaka japonais (Oryzias latipes) a des concentrations allant de 1 a 100 pg.
L et sur une période de six semaines. Alors qu’aucune toxicité aigué n’avait été observée, ils
ont constaté que I’ibuprofene alternait le schéma reproductif de ce poisson en diminuant la

fréquence des pontes et en augmentant le nombre d’ceufs par ponte.

1-9-2 Perturbation endocrinienne

Certains résidus de médicaments ont la faculté d’agir sur le systtme hormonal des
étres vivants. C’est le cas des hormones ostrogéniques. L’observation de la faune aquatique a
montré, depuis peu, que les poissons étaient soumis a une perturbation endocrinienne (Jobling
et al., 1998 ; Folmar et al., 2001). De plus, des expérimentations de poissons en cage ont

mené au méme constat (Purdom et al., 1994 ; Routledge et al., 1998).

1-9-3 Antibiorésistance
Certaines bactéries initialement sensibles aux traitements antibiotiques peuvent
développer une résistance face aux traitements antibiotiques bactériens. Cette résistance peut
s’amplifier notamment suite a des mécanismes de mutation et des échanges de genes
résistants entre bactéries, entre autres (Halling-Sorensen, 1998). Ce phénomene est d’autant
plus problématique qu’il engendre une diminution de 1’efficacité des traitements existants en
cas d’infection. L’antibiorésistance de la flore bactérienne a été observée par Guardabassi et

al. (2000) a 300 m en aval du rejet d’une pisciculture qui utilisait de 1’acide oxolinique. Fan et
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al. (2009) ont également constaté la présence de bactéries plus résistantes lors du traitement
d’une eau usée synthétique contenant de I’érythromycine et de 1’érythromycine-H,O dans des

réacteurs biologiques séquentiels.

1-9-4 Génotoxicité

La génotoxicité traduit la capacité d’un composé a modifier 'ADN. Les
anticancéreux, molécules génotoxiques par excellence, peuvent potentiellement conduire a la
mutation de génes d’organismes non cibles. Les eaux usées provenant des stations d’épuration
en sont un vecteur privilégié puisqu’ils ont déja été retrouvés dans différents effluents (Ternes
et al., 1998 ; Mullot et al., 2009). Giuliani et al. (1996) ont mesuré 1’activité génotoxique de
800 échantillons d’eaux résiduaires provenant d’un hopital. Sur ’ensemble des mesures, 13
% des échantillons ont été considérés comme génotoxiques. Toutefois, cette activité n’a plus
été détectée dans les effluents de la station d’épuration municipale en raison de la dilution du
rejet hospitalier. Bien que le caractere génotoxique n’ait plus été identifié, les auteurs mettent
en avant le fait que ces composés peuvent s’accumuler dans les différents compartiments

environnementaux et générer des effets sur le long terme.

1-10 Conclusion

La présence des médicaments et leurs résidus dans les diverses matrices
environnementales constituent un danger pour la santé publique et 1’écosysteme en raison des
effets néfastes qu’ils peuvent engendrer. La conception d’un traitement efficace pour
I’élimination de ces composés s’avere indispensable. Les techniques de dépollution des eaux

contaminés par les composés pharmaceutique seront évoquées dans le prochain chapitre.
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2.1 Introduction

Dans une chaine de traitement conventionnel, 1’étape de la clarification vise a
I’élimination des MES qui provoquent une turbidité indésirable des eaux. Elle comprend trois
procédés successifs la coagulation-floculation, la décantation et la filtration. L’objectif
principal du premier procédé est la déstabilisation et I’agglomération des particules
colloidales présente en milieu aqueux. Cependant, la coagulation floculation peut devenir tres
efficace vis-a-vis de ’abattement d’autres composés quels soient minéraux (les fluorures, les
nitrates et les phosphates), organiques (substances humiques, acides aminés, composés
phénoliques) ou métalliques (le cuivre, le plomb, et le mercure). Pour ce faire, il suffit de se
placer dans des conditions optimales (pH, type et dose du coagulant, nature du composé a

éliminer) souvent différentes a celles exigées par 1’élimination de la turbidité (Cardot, 2002).

Le présent chapitre sera consacré au procédé de la coagulation-floculation en définissant
le role de chaque opération, les mécanismes mis en jeu, les parametres influengant le procédé
ainsi qu’un résumé contenant les divers composés éliminés par la coagulation-floculation en

particulier les substances pharmaceutiques.

2.2 Généralités sur la coagulation-floculation
2.2.1 Définition

La coagulation-floculation est un procédé physicochimique de I’étape de la clarification
dont le rdle principal est 1’élimination de la turbidité de 1’eau causé par la présence des
matieres en suspension (MES) notamment les particules colloidales. Ces dernieres sont tres
stables dans 1’eau en raison de leur faible vitesse de chute, leur faible dimension ainsi qu’a
leur charge négative a la surface (Degrémont, 2005 ; Desjardins, 1997).

La coagulation vise a briser la stabilité des colloides en neutralisant leur charge négative
par P’introduction d’un réactif chimique appelé coagulant. Elle nécessite une agitation rapide
afin de faire disperser le coagulant et homogénéiser le milieu. Une fois déstabilisés, les
colloides demeurent en suspension a cause de leurs faibles tailles d’ou vient I’importance de
la floculation qui consiste a 1’agglomération des flocs déstabilisés par la mise en contact entre

eux a travers les mouvements Brownien et 1’agitation mécanique extérieure.
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2.2.2 Coagulants et adjuvants utilisés

Les réactifs chimiques utilisés lors de la coagulation peuvent étre des sels métalliques,
des ployamines, des polyDADMAC, des résines dicyandiamides ou des résines mélanine
formaldéhyde, toujours cationiques a forte densité de charge, de faible poids moléculaire et
sous forme liquide (Baudin et al, 2005 ; Dégremont, 2005).
Les sels métalliques peuvent €tre des sels d’aluminium tels que les sulfates d’aluminium
hydratés (Al,(SOy4), 18 H,0), chlorures d’aluminium (AICls, 6H,0), I’alumine de sodium
(NaAlO,), le P.C.B.A (polychlorure basique d’aluminium [Al,(OH)sCl] ,, ou sels ferriques a
savoir chlorure ferrique (FeCls), sulfate ferrique (Fey(SO4); et sulfate ferreux hydraté (FeSOs,
7 H,0O) (Baudin et al, 2005 ; Dégremont, 2005).
Les adjuvants de floculation sont introduits durant I’agitation lente dont le role est d’agir par
pontage afin d’accélérer la floculation ou d'améliorer la densité des flocs.
Les adjuvants les plus utilisés sont : I'argile, la silice activée et les polymeres de synthese.

Les doses d'adjuvants sont déterminées au laboratoire a 1'aide des tests de Jar-test.

2.2.3 Hydrolyse du coagulant introduit
Une fois ajouté, les sels de fer ou d’aluminium vont s’hydrolyser en formant des
complexes polymérisés hautement chargés selon les réactions suivantes (Stumm et Lee,
1960).

Al” + H,0 Al(OH)"” + 1H'

Al” + 2H0 «— 5 AI(OH)," + 2H'

Al + 3H,0 Al(OH)3s, + 3H'

A
v

Al + 4H,0 «—» Al(OH), + 4H'

D’apres les réactions ci-dessus, les réactions d’hydrolyses des sels de fer ou d’aluminium
conduit 2 une acidification du milieu suite a la libération des ions H" (Rahni, 1994). Le degré
d’hydrolyse est strictement 1ié au pH. Il devient plus important avec 1’augmentation du pH et
il en résulte ainsi des complexes hydroxy- alumineux (O’melia, 1972 ; Dentel, 1991). Pour
chaque sel, la forme insoluble prédomine a un pH déterminé pour lequel aucune charge ne

peut étre mesurée sur le composé obtenu.
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2.2.4 Mécanismes mis en jeu
Pour expliquer les phénomenes impliqués dans le processus de la coagulation-
floculation, quatres mécanismes ont été proposés (Edeline, 1992 ; Desjardins, 1991 ;

Vigouret, 1985 ; Bettero Et Lartiges, 1992) :

v" Réduction de 1’épaisseur de la couche ionique : transportée par les particules, par
augmentation de la force ionique de la solution.

v Neutralisation des charges ioniques : par ajout d’un réactif chimique contenant des
contres ions du colloide

v Pontage entre les particules : par utilisation des polymeres de haut poids moléculaire.

v' Piégeage des particules : par formation de polymeres d’hydroxydes minéraux

volumineux

2.2.5 Facteurs influencant la coagulation-floculation
L’efficacité du processus de la coagulation-floculation peut €tre influencée par de
nombreux parametres dont les principaux sont (Degrémont, 2005 ; Desjardins, 1997 ; Rahni,
1994) :
< Le pH et la température : Le pH est le facteur le plus important dans 1'étape de la
coagulation car la gamme optimale de pH est celle qui permet 1'obtention de la forme
précipitée [Al(OH); ou Fe(OH)s] et évite I'existence de la forme dissoute (Al3 T Fe3+).
Pour les sels de fer et d'aluminium, les plages de pH optimales s'étendent
respectivement supérieure a 5 et de 6 a 7,4. Pour la température, I'expérience a montré
que durant I'hiver les flocs se décantent plus difficilement a cause de 1'augmentation de
la viscosité de 1'eau.
s Les sels dissous et la turbidité : Les sels dissous dans une eau exercent des
influences sur la coagulation. La coagulation a l'aide de sels d'aluminium ou de fer est
plus affectée par les anions que les cations. L'ajout d'ions SO,* élargissait la plage de
pH optimale vers I'acidité, alors que I'addition des ions Na®, Ca®* et Mg2+ exerce une
influence minime. Cependant, la dose du coagulant augmente avec l'augmentation de
la turbidité mais pas de fagon linéaire.
¢ Le coagulant et le mélange : La mise en solution de coagulant consomme de
l'alcalinité de ’eau et produit de CO,, cette perte conduit a une chute de pH. Le

mélange des produits chimiques au cours de la coagulation est également un facteur
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important, il a pour but de disperser les produits dans l'eau a traiter (homogénéiser le
milieu) et de favoriser les contacts entre les particules de floc. Le choix du coagulant
et de la concentration optimale ne peut étre déterminé qu'apres avoir effectuée des

essais au laboratoire.

2.2.6 Mise en ceuvre de la coagulation floculation
Dans le processus de la coagulation-floculation, il faut associer dans un temps assez court,

deux phases distinctes (Degrémont, 2005) :

- lérephase: mélange rapide et rigoureux pour disperser les réactifs ajoutés dans l'eau a
traiter. L'injection se fait dans une zone de turbulence crée par des chicanes ou par
mélange mécanique avec des pales ou des hélices (figures 1.2 et 2.2).

o zéme

L X4

phase : mélange lent pour favoriser les contacts entre les particules de floc.
Les criteres de choix d'un coagulant sont : son efficacité a réduire la turbidité et les MO d'une
eau, son colt et les effets secondaires. La vérification de la dose de coagulant a mettre en

ceuvre passe par I'essai de JAR-test.

Agitateurs rapides Agitateur lent

Chaux FeCl3 Polymeére

Vers

décanteur
lamellaire

Coagulation Floculation

Depuis
prétraitement

Figure 1.2 : Coagulation-floculation a chambre (google photo)
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Figure 2.2 : floculateur a chicane (googlee photo)

2.2.7 Essais de Jar-test

Afin de déterminer la nature et la dose optimale du coagulant nécessaire pour une meilleure
clarification, les essais de Jar-test s’averent indispensables. Ils sont réalisés au laboratoire a
I’aide d’un floculateur. Ce dernier (figure3.2) est constitué d'une série de 6 ou 4 agitateurs a
palette montés sur un banc lumineux, la vitesse des palettes est réglable. Des béchers de 500
ml ou de 11 servent de cuves. La dose du coagulant introduite varie d’une facon croissante

d'un bécher a l'autre et le mode opératoire est le suivant (Degrémont, 2005) :

¢+ Placer les béchers sur le banc éclairé et submerger les palettes dans 1'eau brute ;

s A vitesse élevée (160 a 200 tr/min), injecter les correctifs du pH, l'adjuvant et le
coagulant ;

« Apres 30 s injecter I'adjuvant de floculation, s'il y a lieu ;

« Apres un temps de 3min, réduire la vitesse (a 40 ou 60 tr/min) pendant 20min ;

«» Cesser toute agitation, retirer les palettes ;

« Apres 30 min ou plus, siphonner I'eau surnageante afin de vérifier son pH, sa couleur

et sa turbidité ;
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Figure 3.2 : Floculateur de laboratoire

2 .3 Différente composés organiques éliminés par la coagulation-floculation :
2.3.1 Elimination des composés organiques par coagulation-floculation

Le role principal de la coagulation-floculation est la clarification des eaux
en éliminant les MES en particulier les colloides. En revanche, elle peut étre un
traitement trées efficace pour 1’abattement d’autres éléments minéraux,
métalliques ou organiques, il suffit de 1’optimiser pour atteindre des rendements
satisfaisants. L’élimination des composés organiques par la coagulation-

floculation aux sels de fer ou d’aluminium était et demeure 1’objectif dans un

grand nombre de recherches a savoir :

v" Guesbaya (2003) et Achour (2001), d’apres des essais conduits en eau distillée sur
P’élimination du phénol et du résorcinol par coagulation-floculation au sulfate
d’aluminium, mentionnent que les composés organiques simples testés sont apparus
comme faiblement éliminés quel que soit la dose de coagulant et la concentration
initiale du composé. Une meilleure élimination a été observée entre un pH 5 et 7
lorsque les composés ne sont pas dissociés, favorisant un phénomene d’adsorption sur
les flocs d’hydroxydes d’Aluminium. Les fonctions OH et leur position en méta

expliqueraient les faibles rendements d’élimination.
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v" Rezeg (2005) a étudié 1’élimination de plusieurs acides organiques en eau distillée par
coagulation au sulfate d’aluminium. Les résultats obtenus indiquent que 1’élimination
d’une molécule organique dépend de la nature, du nombre et de la position des
groupements acides 'un par rapport a 1’autre. Le comportement des composés
aromatiques éliminables semble étre fonction du pH et de leur concentration initiale.

v" Hecini et Achour (2008) suggerent que I’efficacité de 1’élimination des composés
organiques a fonctions phénoliques (phénol et catéchol) par coagulation-floculation au
sulfate d’aluminium en eau distillée dépend du nombre et de la position des
groupements phénoliques sur les molécules. Les principaux mécanismes seraient ou
bien une adsorption physique, ou bien un échange de ligands ou encore une
complexation a la surface des flocs d’hydroxydes d’ Aluminium.

v" Hecini et Achour (2010), ont étudié I’efficacité de la coagulation-floculation par
le sulfate d’aluminium pour 1’élimination des composés organiques a fonctions
phénoliques (phénol et pyrogallol). Elles ont démontré que le pourcentage
d’abattement du phénol est faible avec un optimum d’élimination del3,54 %,
alors que celui du pyrogallol atteint 42,62 %.

v Ounoki (2012) en étudiant D’élimination de deux acides aminés (tyrosine et
phénylalanine) par le sulfate d’aluminium, a trouvé que la tyrosine est faiblement
éliminée (R%<10%) alors que la phénylalanine est partiellement éliminée (R%>

30%).

2.4 Elimination des composés pharmaceutiques par coagulation-floculation au sulfate

d’aluminium.

Le probleme des composés pharmaceutiques a récemment surgi en raison de nuisances
détectées en milieu aquatique. La coagulation-floculation s’avere un traitement simple et peu
couteux pour ce genre de composés. En effet, diverses études sont acces sur ce procédé pour

la dépollution des eaux contaminées par les résidus médicamenteux telles que :

v" Myasnikova et al (2013) ont étudié la possibilité de la complexation d’ions Al** avec
I’ampicilline et I’amoxicilline et ils ont trouvé que I’amoxicilline peut se complexer

avec les ions Al pour donner des complexes solubles stables.




Chapitre 2 : Elimination des composés pharmaceutiques par coagulation-floculation en

milieu aqueux.
|

v" Une étude menée par Bacha (2017), concernant 1’élimination de deux composés
médicamenteux (paracétamol et diclofénac) par coagulation-floculation au sulfate
d’aluminium, a démontré que le paracétamol est tres bien éliminé par le sulfate
d’aluminium avec des rendements compris entre 65 et 80%. Il apparait que le milieu
neutre (pH=7) donne les meilleurs rendements d’élimination. Par contre, 1’élimination
du diclofénac est tres limitée avec des pourcentages d’élimination compris entre 26 et
43%. Le pH neutre présente la meilleure élimination et la minéralisation semble

inhiber I’élimination de diclofénac par le sulfate d’aluminium.
2.5 Conclusion

La coagulation-floculation restera la technique de traitement la plus utilisée au niveau
mondial malgré les inconvénients qu’elle présente tels que les boues générées et concentration
des polluants éliminés dans les boues a traiter. L’avantage majeur qu’elle offre, est qu’elle est
applicable pour tous les polluants quelle que soit leur nature, leur forme et leur concentration.
Méme les composés récalcitrants comme les résidus médicamenteux peuvent €tre éliminés

par la coagulation-floculation.
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3.1 Introduction

L’étude expérimentale d’un traitement physicochimique nécessite des réactifs bien
déterminés, des outils analytiques bien spécifiques ainsi qu’une méthodologie a suive afin
d’aboutir aux résultats voulus. Le présent chapitre va décrire la procédure expérimentale
suivie pour [’élimination de 1’amoxicilline par coagulation-floculation au sulfate
d’aluminium. On va tout d’abord présenter le produit pharmaceutique a éliminer
(I’amoxicilline), les milieux de dilution utilisés ainsi que le procédé de traitement choisi
pour la réduction du polluant émergent qui est la coagulation-floculation au sulfate
d’aluminium. Un essai de combinaison entre le sulfate d’aluminium et le charbon actif sera
effectué pour démontrer D’efficacité de cette technique en vue de 1’abattement de

I’amoxicilline.

3.2 Solutions et réactifs

3.2.1 Solution de I’amoxicilline

Le produit pharmaceutique choisi est 1’amoxicilline qui est un antibiotique p-Lactame
commercialisé sous le nom de Clamoxyl sous forme des comprimés d’un gramme. Les
principaux parametres physicochimiques de ce composé sont rassemblés dans le tableau 1 .3

La solution mere de I’amoxicilline est préparée périodiquement a une concentration de 1
g/l par dissolution d’un comprimé dans un litre d’eau distillée. Des solutions filles ont été
préparées a partir de la solution mere pour le tracé des courbes d’étalonnage ainsi que pour les

différents essais de notre étude.
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Tableau 1 .3 : Caractéristiques physicochimiques de I’amoxicilline

Caractéristiques Valeur
Classe thérapeutique Antibiotique
Famille B-Lactame
Structure chimique NHz y

N

&~ —oH

Formule chimique Ci16H19N305S
Masse molaire (g/mole) 365.4
PKa 2,4;74;9,6
Solubilité dans I’eau (g/1) 3,9
Point de fusion (°C) 194
Longueur onde d’absorbance (nm) 233

3.2.2 Coagulant utilisé
Le réactif utilis€ comme coagulant le long de notre étude est le sulfate d’aluminium
(Al(SOy)3, 18 H,0) préparé par dissolution dans 1’eau distillée. Une solution mere de 10 g/l

est préparée périodiquement.

3.2.3 Caractéristiques de I’adjuvant
Au cours de I’essai de combinaison floculation/adsorption, on a employé le charbon actif en
poudre qui est un adsorbant mésoporeux produit par la société RIEDLEL-DE-HAEN

caractérisé par une surface spécifique de 658 m*/ g et une granulométrie de 0,8 mesh.

3.2.4 Milieux de dilution
Les milieux de dilution utilisés au cours de nos expériences sont 1’eau distillée qui possede un
pH compris entre 5 et 6 et une conductivité voisine de 12 pus/cm et une eau commercialisée

(eau Guedila) dont la qualité physicochimique est présentée dans le tableau (2. 3).
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Tableau 2 .3 : Qualité physicochimique de 1’eau Guedila.

Parametre Valeur (mg/l)
Calcium 78
Magnésium 37
Sodium 29
Potassium 2
Sulfates 95
Chlorures 40
Nitrates 4,5
Nitrites <0,01
PH 7,35
R. S a 180°C 564

3.3 Dosage de I’amoxicilline

Apres les essais de la coagulation-floculation, 1’amoxicilline résiduelle est dosé via un
spectrophotometre JENWAY 6305 UV/VIS (figurel. 3) en mesurant I’absorbance en U.V a
une longueur d’onde de 233 nm. Les teneurs en produit pharmaceutique sont déterminées a

partir des courbes d’étalonnage qui sont établies avant chaque série d’essais. Un exemple de

la courbe d’étalonnage de I’amoxicilline est schématisé sur la figure 2. 3.

Figure 1. 3 : spectrophotomeétre
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Figure 2.3 : courbe d’étalonnage
3.4 Description des essais
Les essais de la coagulation-floculation de I’amoxicilline ont été réalisés selon le
protocole de Jar-test sur un floculateur a 6 agitateurs. Ce floculateur est doté d’une vitesse de
rotation individuelle comprise entre 0 et 200 tr/min, et permet d’agiter simultanément le
liquide contenu dans une série de béchers de 500 ml (figure 3.3). Les conditions d’agitation
adoptées sont :
» Une agitation rapide de 200 tr/min pendant 3 minutes.
» Une agitation lente de 60tr/min pendant 20 minutes.
Apres 1’agitation, des prélevements s’effectuent dans chaque bécher. Les échantillons
prélevés sont filtrés en utilisant la méthode de filtration sous vide (2 membrane acétate de

cellulose de porosité 0,45 um) (figure 4.3) puis ils sont dosés par spectrophotométrie.

Figure 3.3 : Floculateur




Chapitre 3 Méthodologie expérimentale

Figure 4.3 Dispositif de filtration sous vide

Un essai de combinaison sulfate d’aluminium/charbon actif en poudre est réalisé en utilisant
la dose optimale du sulfate d’aluminium dans le but d’améliorer les rendements d’élimination
de I’amoxicilline en eau distillée. Plusieurs parametres réactionnels ont été testés a savoir la
dose du coagulant, le pH, la minéralisation totale du milieu aqueux ainsi que la dose de
I’adjuvant afin de faire apparaitre leur influence sur I’abattement de 1’amoxicilline (tableau

3.3).

Tableau3.3 : Variation des parametres opératoires

Parameétre Valeur
Sulfate d’aluminium 52150 mg/l
Amoxicilline 5 mg/l

PH 3a10
CAP 10 a 100 mg/1

3.5 Conclusion

A travers ce chapitre, nous avons décrit la méthodologie expérimentale suivie pour la
réalisation des essais de la coagulation-floculation au sulfate d’aluminium en vue de
I’élimination de 1’amoxicilline dissous en milieu aqueux. Nous avons présenté les solutions et
les réactifs utilisés, les milieux de dilution employés ainsi que la méthode analytique choisie.
Les essais de la coagulation-floculation ont été largement détaillés afin de bien cerner les

parametres opératoires susceptibles d’étre les plus marqués.
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