
 

      

 

 

   

 

Le colloque organisé à Montpellier en partenariat avec Sanofi et Veolia était 

construit pour favoriser les échanges et collaborations entre différents acteurs à travers 

des conf®rences de scientifiques, de gestionnaires, dôindustriels, de professionnels de 

sant® et dôassociations citoyennes, avec un objectif commun, la durabilit® de nos 

ressources. Il a ®t® ¨ ce titre un incubateur dôid®es pour lôensemble de la fili¯re : de la 

production jusquôau bon usage sans oublier la gestion des rejets. Les ®changes ®taient 

facilités par  lôorganisation dôateliers de r®flexion autour du bon usage du m®dicament 

et des voies de recherches futures. Le partenariat industriel a favorisé le positionnement 

de chaque partie prenante dans son appropriation de la problématique en termes 

dôengagement vers des solutions durables. La richesse des d®bats et la dynamique des 

®changes ont permis, ¨ lôensemble des participants, dôidentifier des actions ¨ 

poursuivre, renforcer, ou mettre en îuvre.  

         

          

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Environnement et résidus de médicaments 

Enjeux présents et futurs : quelles réponses ? 

 

Ce PDF est interactif! Cliquez sur le texte en vert pour être redirigé directement vers des 
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Les résidus médicamenteux sont-ils un enjeu pour la protection des milieux  

aquatiques ? 
Christophe MINIER  - ONEMA 
 

Les milieux aquatiques sont impactés par de nombreuses pressions, tant quantitatives (prélèvements pour les 

utilisations agricole, industrielle et urbaine), que qualitatives (modifications des paramètres physicochimiques 

de lôeau et hydromorphologiques). Et aujourdôhui, parmi les sources multiples de pollution qui sôexercent sur 

ces milieux, la contamination par les résidus médicamenteux est avérée. Pour être plus pertinent dans notre 

analyse et se projeter dans lôavenir afin dôanticiper nos actions, nous devons répondre à deux questions 

fondamentales : quelles sont les données et les connaissances disponibles ? Quelles données et connaissances 

sont manquantes ou incomplètes ? 

 

En ce qui concerne les données disponibles, plusieurs études ont déjà 

été conduites. Les résultats de trois campagnes menées en 2012 par 

LôONEMA dans les eaux de surface (lacs et cours dôeau) sur le 

territoire français ont montré la présence de 26 composés 

médicamenteux sur les 82 substances recherchées. Dix-sept dôentre eux 

ont pu °tre quantifi®s et sont pr®sents ¨ des concentrations de lôordre du 

ng (10
-9
 g) au µg (10

-6
 g) par litre. Certaines substances sont retrouvées 

très fréquemment : la carbamaz®pine (anti®pileptique), lôacide 

niflumique (anti-inflammatoire et antidouleur) et lôoxazepam 

(anxiolytique). Au Pays-Bas, des prélèvements mensuels effectués dans 

le Rhin en 2011 et 2012 ont permis de répertorier onze classes de 

contaminants mais avec des changements qualitatifs et quantitatifs 

(variations de 1 à 100) pour un m°me site. Par contre, en se r®f®rant aux doses admissibles pour lôhomme, 

lô®tude a conclu que le risque est n®gligeable pour la consommation humaine en eau de boisson. Dans les 

ann®es 2009 et 2010, lôANSES a identifi® 26 compos®s dont quinze ont été quantifiés et a analysé le risque 

pour dix dôentre eux. Il en ressort que cinq compos®s pr®sentent un risque potentiel, en particulier lôibuprof¯ne. 

Une étude anglaise menée sur une sélection de douze composés dans 22 bassins versants à raison de trois 

échantillonnages par mois pendant une année a conclu que neuf bassins présenteraient également un risque à 

lôibuprof¯ne. Il ressort de ces diff®rentes ®tudes que le risque serait n®gligeable pour la sant® humaine via lôeau 

de boisson, mais plausible pour lôenvironnement.  

Ces conclusions doivent être prises avec prudence car les données sont encore fragmentaires et différents 

résultats sur les espèces aquatiques nous indiquent que des effets de certaines substances sont déjà manifestes 

dans lôenvironnement.  

Côest ce que montre un travail sur plusieurs esp¯ces de poissons intersexu®s (flet, chevaine, goujon et rouget). 

Lôexposition aux st®roµdes notamment aurait des effets sur la sexualité des poissons, mais assujettis aux 

p®riodes et aux doses dôexposition. On observe ®galement des ph®nom¯nes dôintersexualit® chez certains 

mollusques comme la scrobiculaire.  

 

Il apparaît donc primordial de poursuivre les études permettant de mieux comprendre et caractériser les 

risques. Une des priorit®s est de sôint®resser ¨ lô®volution de lôexposition aux m®dicaments via lôeau, celle-ci 

d®pendant de plusieurs facteurs tels que le niveau de consommation de m®dicaments (variant avec lô©ge et le 

comportement des consommateurs), de la consommation dôeau, du traitement des eaux usées et du climat 

(régime des pluies, température). Les challenges à relever dans le futur sont nombreux et les défis scientifiques 

relatifs ¨ ces questions sont ®normes (fen°tres dôexposition, effets non cibles, m®langes complexes, faibles 

doses,é). 
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Enjeux et réflexions ayant contribué à l'élaboration du Plan National Résidus de Médicaments  

Yves LEVI, UMR 8079 Écologie, Systématique et Évolution, Université Paris Sud 

 

Les résidus de médicaments dans l'environnement côtier. Principaux résultats du projet PEPSEA 

Elena Gomez - UMR HydroSciences Montpellier 

 

Impacts écotoxicologique des résidus de médicaments. Principaux résultats du projet PHARMECOTOX  

Marie-Pierre HALM, CERMN, Université de Caen 

 

Utilisation de la métabolomique pour identifier les mélanges de contaminants organiques accumulés chez les 

poissons expos®s aux effluents dôeaux us®es et leurs effets associ®s 

Arthur DAVID, School of life Sciences, University of Sussex, Brighton (U.K.) 

 

Devenir des antibiotiques et des populations dôE.coli et dôEnterococcus antibiorésistantes le long des 

continuums hospitalier et agricole (projet Flash) 

Fabienne Petit, UMR M2C, Universités de Caen et Rouen 
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Politique européenne, réflexion sur les risques émergents 

Laurent Bontoux, Senior Policy analyst, European Commission, Brussels, Belgium 

 

Evaluation des risques environnementaux liés aux résidus de médicaments à usage humain 

Paul Houeto, ANSM 

 

Actions du Plan National R®sidus de M®dicaments soutenues par lôOffice National de lôEau et des Milieux 

Aquatiques (ONEMA) depuis 2011 en vue de la préservation des milieux aquatiques. 

Pierre-François Staub, ONEMA 

 

Evaluation des risques environnementaux et sanitaires liés aux résidus de médicaments vétérinaires 

Thierry Godard, ANSES 

 

Sp®cificit® de lô®valuation des risques sanitaires li®s aux r®sidus de m®dicaments dans les eaux destin®es ¨ la 

consommation humaine 

Morgane Bachelot, ANSES 
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La politique et les initiatives de SANOFI  en matière de résidus médicamenteux 

Jean-Christophe Bligny, Sanofi 

 

Evolutions technologiques associées à la gestion des rejets liquides 

Bruno TISSERAND, Veolia Recherche et Innovation 

 

Gestion des m®dicaments dans la parenth¯se urbaine du cycle de lôeau-SIPIBEL - Le site pilote de 

Bellecombe  

Elodie BRELOT, GRAIE 

 

Comment intégrer les problématiques des résidus de médicaments dans les plans régionaux Santé 

Environnement ? 

Muriel Andrieu Semmel, ARS PACA, Adjointe à la Mission Santé Environnement 

 

Comment int®grer cette probl®matique dans lôexercice des professions de santé ?  

Jean-Paul Ortiz, Confédération des Syndicats Médicaux Français (CSMF)  

 

Le patient, citoyen, acteur du système de soins et de santé publique 

Annie Morin, Collectif Inter-associatif sur la Santé du Languedoc-Roussillon (CISS LR) 

 

Le pharmacien, professionnel de santé et du médicament. Comment intègre t-il cette problématique ?  

Olivier Mathieu, pharmacologue, responsable du laboratoire de pharmacologie et de toxicologie CHU  

Montpellier, UMR Hydrosciences 
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Le bon usage du médicament 

Jean-Christophe Bligny ï SANOFI 

 

Recherche et Initiatives 

Eric Vindimian ï CGEDD, Autorité environnementale 
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Comment intégrer les leviers potentiels dans les politiques publiques ? Identifier les indicateurs pertinents, 

identifier les donn®es susceptibles dô°tre int®gr®es dans les politiques publiques ? 

Modérateur : Ghislain de Marsily (Académie des Sciences) 

Participation de Robert Barouki (INSERM, UMR 1124 Toxicologie, Pharmacologie et Signalisation cellulaire),  

Laurent Bontoux (Senior Policy analyst, European Commission, Brussels, Belgium),  

Nathalie Franques (Ministère chargé de la santé),  

Yves Levi (UMR 8079 Ecologie, Systématique et Evolution, Université Paris Sud),  

V®rane Rey (Minist¯re charg® de lô®cologie), 

 Pierre-François Staub (ONEMA) 

La Stratégie nationale de recherche 

Plans et programmes dôactions nationaux franais li®s aux m®dicaments dans lôenvironnement 

Actions Europ®ennes pour les m®dicaments dans lôenvironnement 

Actions pour les m®dicaments dans lôenvironnement au niveau local et territorial 
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Session 1 :  Approches multidisciplinaires pour aborder les questionnements scientifiques 

Modératrice : Jeanne GARRIC - IRSTEA, Lyon 

Sessions 2 & 3:  Les réponses actuelles des politiques publiques - en France et en Europe - Les leviers à la  

disposition des acteurs pour la réduction des émissions et des modes de gestions durables 

Modérateurs : Eric Vindimian - CGEDD, Autorité environnementale - Pierre Barouki , (INSERM, UMR 1124,  

Toxicologie Pharmacologie et Signalisation cellulaire) 

   



 

Enjeux et réflexions ayant contribué à l'élaboration du Plan National Résidus de 

Médicaments  

Yves LEVI, UMR Ecologie, Systématique et Evolution, Université Paris Sud 
 Dans un contexte favorable à la prise de conscience des risques santé - environnement dus au 

nombre croissant des micropolluants organiques émergents, les Ministères en charge de 

l'Environnement et de la Santé ont initié, en mai 2011, un Plan National Résidus de Médicaments 

(PNRM). Il vise à répondre aux  interrogations, que se posent depuis plusieurs années la 

communauté scientifique et les pouvoirs publics, sur les risques environnementaux et sanitaires 

liés aux traces de résidus de médicaments dans les milieux aquatiques et dans lôeau de 

consommation. 

Le PNRM a pour objet de promouvoir les actions de recherche, dôamplifier lôacquisition de 

données de      contamination et de développer les technologies et les stratégies de gestion pour la 

réduction des risques. Il  int¯gre notamment lô®valuation des voies de r®duction de l'usage des m®dicaments ayant un 

impact avéré, sans pour autant nuire à la santé publique. Le plan, animé par un comité de pilotage avec un groupe d'appui 

scientifique (GAS), ambitionne de : 

- établir la(les) liste(s) de molécules prioritaires sur lesquelles doivent porter les efforts de réduction des risques pour la 

santé humaine et l'environnement ; 

- améliorer la qualité et la fiabilité des analyses chimiques et biologiques en réduisant les coûts ; 

- créer une base de données nationale ouverte active groupant les données nécessaires aux actions de recherche et de 

gestion ; 

- engager des campagnes nationales de surveillance pour évaluer le niveau de contamination nationale des milieux 

aquatiques et des sols sans oublier les DOM-TOM ; 

- développer les activités de recherche & développement en toxicologie et écotoxicologie ; 

- optimiser les technologies de traitement notamment des eaux usées ;   

- étudier les niveaux dôacceptabilit® des risques et les attentes des citoyens, des décideurs et des prescripteurs au niveau 

de bassins versants. 

Les connaissances actuelles sur la toxicité des principes actifs ne permettent pas encore de prédire les effets biologiques 

du m®lange complexe de ces mol®cules associ®es aux autres polluants pr®sents ¨ faible dose dans lôenvironnement. Face ¨ 

la complexité de ces enjeux, le plan doit aider à fédérer les forces scientifiques et technologiques dispersées en favorisant 

la contribution de tous les acteurs publics et privés. De nombreux progrès ont été réalisés et la stratégie est en place. 

Lô®valuation du plan sera r®alis®e avant son int®gration dans le plan national pr®vu sur les micropolluants.  

 

 
Les résidus de médicaments dans l'environnement côtier. Principaux résultats du projet PEPSEA 

Elena Gomez - UMR HydroSciences Montpellier                                                                           
Quand PEPSEA, un projet ANR réalisé par 4 laboratoires* sur une 

durée de 3 ½ ans, a démarré en 2009, les données disponibles sur le 

milieu marin étaient extrêmement rares. La synthèse bibliographique 

réalisée depuis montre que ces substances se retrouvent dans l'eau, les 

sédiments et aussi les organismes marins à des concentrations du 

même ordre que les pesticides, les détergents comme les alkylphénols 

ou les retardateurs de flamme.  

Afin d'étayer les connaissances acquises, nous nous sommes intéressés 

à la présence de deux antiépileptiques ainsi que leurs métabolites à 

proximité de deux émissaires en mer (Marseille et Montpellier). Au 

niveau de l'émissaire de Montpellier, l'un de ces composés, la 

carbamazépine, et deux des métabolites recherchés sont présents en 

continu à des très faibles concentrations <3 ng/L (10
-9
 g/L). La 

modélisation a été utilisée avec succès pour tester si les concentrations retrouvées pouvaient être calculées à partir des 

données de consommation en considérant les proportions excrétées, la dégradation en station de traitement et la dilution 

en mer. Le modèle a permis de retrouver les niveaux de contamination ce qui le rend intéressant pour une application sur 

d'autres molécules. Par ailleurs, dans les moules mises en cage près de la sortie des émissaires, la carbamazépine et un 

antidepresseur, la venlafaxine, ont été retrouvés. Cela nous a mené à étudier, en laboratoire, le potentiel de 

bioaccumulation de ces substances. Les mollusques exposés pendant sept jours ont accumulé la carbamazépine et le 

métabolite (principe actif) de l'oxcarbazépine mais très faiblement. Dès que l'exposition cesse, l'épuration est très rapide.  

D'autres études récentes dans la littérature ont montré que des effets peuvent apparaitre même avec une exposition à des 

concentrations très faibles, comme des changements comportementaux suite à des expositions périnatales de seiches à 1 

ng/L et 100 ng/L de fluoxétine (antidépresseur), qui provoquent des modifications importantes de la mémoire des 

individus menant à des défauts d'apprentissage. Sur des moules, des concentrations de 0,3 ng/L ont induit des 

modifications de la signalisation cellulaire. Ces résultats constituent une base sur laquelle s'appuyer pour comprendre le 

devenir de ces contaminants dans le milieu marin et leur gestion.  

 

*Hydrosciences Montpellier, Environnement Ressources LR Ifremer, Laboratoire de Pharmacologie médicale et Toxicologie de l'Hôpital  
Lapeyronie, Laboratoire Chimie de l'environnement Aix-Marseille 

http://www.canal-u.tv/video/effervescence/enjeux_et_reflexions_ayant_contribue_a_l_elaboration_du_plan_national_residus_de_medicaments.17962
http://www.canal-u.tv/video/effervescence/enjeux_et_reflexions_ayant_contribue_a_l_elaboration_du_plan_national_residus_de_medicaments.17962
https://www.canal-u.tv/video/effervescence/les_residus_de_medicaments_dans_l_environnement_cotier_principaux_resultats_du_projet_pepsea_anr_ces.17561


Impacts écotoxicologique des résidus de médicaments. Principaux résultats du projet PHARMECOTOX  
Marie-Pierre HALM, CERMN, Université de Caen 
PHARMECOTOX, qui a d®but® en 2011, visait ¨ ®valuer lôimpact ®cotoxicologique des résidus pharmaceutiques sur les 

organismes aquatiques marins et dulcicoles. Ce projet ANR regroupait cinq grandes tâches : une analyse 

environnementale (EPOC, Université de Bordeaux) - lôobtention de donn®es toxicologiques 

réglementaires (CERMN, Université de Caen) - lôobtention de donn®es cellulaires in vitro sur 

des huîtres et des seiches (BOREA, GMPc, Université de Caen, LIEC Université de Lorraine) 

- lôobtention de donn®es physiologiques in vivo (BOREA, GMPc, LIEC) - une synthèse de 

lô®tude du risque et problématique des mélanges (EPOC, CERMN, GMPc, BOREA, LIEC). 

Le niveau de contamination environnementale a été évalué en priorisant certaines 

molécules dont les concentrations prédites étaient supérieures à 100 ng/L (10-9 g/L). 

Autour de Caen, 155 molécules réparties dans 17 familles ont été recherchées par la pose 

de POCIS (®chantillonneurs passifs) et des pr®l¯vements dôeau, au niveau de diff®rents 

sites : dans lôOrne en aval dôune station dô®puration caennaise, ¨ Franceville au niveau 

de lôestuaire et au large, puis ¨ Asnelles, une zone conchylicole ®loign®e de lôestuaire. 

Onze molécules étaient communes à tous les prélèvements, dont cinq appartenant à la 

famille des psychotropes, notamment la carbamaz®pine (anti®pileptique) et lôoxaz®pam (anxiolytique). Les concentrations 

étaient les plus élevées à proximité de la station et les plus faibles ont été retrouvées à Asnelles, la zone la moins 

anthropis®e. Lôanalyse de lô®valuation du danger de ces compos®s d®tect®s sur des esp¯ces animales et v®g®tales marines 

et dôeau douce a ®t® confront®e aux donn®es ®cotoxicologiques dôesp¯ces classiquement utilis®es dôun point de vue 

réglementaire. Les résultats révèlent un danger plus élevé pour les organismes marins avec une plus grande sensibilité des 

algues et des huitres. La problématique des mélanges a été abordée dans le cadre des antidépresseurs par des mesures 

dôinhibition de croissance algale (marine et dulcicole) vis-à-vis dôun cocktail de neuf mol®cules. Il en ressort que les effets 

seraient de type synergique et non additionnel. Sur le plan physiologique, lôexposition de juv®niles dôhu´tres ¨ la 

fluox®tine (antid®presseur) a montr® de fortes bioconcentrations mais pas ou peu dôeffets significatifs. Le potentiel 

t®ratog¯ne dôun antifongique a ®galement ®t® ®tudi® chez lôhydre et a r®v®l® des perturbations endocriniennes. Dans le cas 

de m®langes dôantifongiques, des effets morphologiques et t®ratog¯nes ont ®t® observ®s (non d®tachement des bourgeons) 

dès 100 µg/L (10-6 g/L). Les effets neurologiques de la fluoxétine sur la seiche sont significatifs à faibles doses.  

En conclusion de ces différentes études, trois familles à risque sont considérées comme les 

plus préoccupantes : les antibiotiques, les antifongiques et les antidépresseurs. Cette prise en 

compte des molécules sous forme de mélanges et non plus de manière individuelle, due à une 

volonté de se rapprocher au plus près de la r®alit® environnementale, interpelle aujourdôhui la 

communauté scientifique. Elle est désormais la principale préoccupation du projet 

PHARMECOTOX. 

 

 

Utilisation de la métabolomique pour identifier les mélanges de contaminants organiques accumulés 

chez les poissons expos®s aux effluents dôeaux us®es et leurs effets associ®s 

Arthur DAVID, School of life Sciences, University of Sussex, Brighton (U.K.) 
De nombreux contaminants biologiquement actifs tels que les résidus de médicaments sont présents dans les effluents 

trait®s de station dô®puration (STEP) et peuvent sôaccumuler chez les poissons. Lôutilisation de techniques de profilage 

chimique non ciblées (i.e., la métabolomique) reposant sur la chromatographie liquide liée à un spectromètre de masse 

(LC-MS) permet dôestimer lôexposition chimique et les effets associ®s pour le m®tabolome dans un m°me ®chantillon. 

Afin dôam®liorer la d®tection de ces compos®s pr®sents en tr¯s faibles concentrations, nous avons d®velopp® de nouvelles 

techniques basées sur diff®rentes techniques dôextraction en phase solide (SPE) pour la pr®paration des ®chantillons, et sur 

la nanoflowLC-nanoelectrospray ionisation-MS à haute résolution (nUPLC-nESI-HRMS) pour la s®paration et lôanalyse 

des échantillons. Cette nouvelle méthodologie a été appliquée sur des tissus/plasma de poissons exposés 15 jours à des 

effluents de STEP afin de mettre en ®vidence les m®langes de contaminants organiques qui sôaccumulent dans ces tissus et 

leurs effets associés. Les extraits de plasma et tissus (gonades, reins, foie et ouïes) des poissons contrôles et exposés aux 

effluents de STEP ont ®t® extraits par lôutilisation dôultrasons suivie par diff®rentes SPEs (®limination des phospholipides 

suivie par SPE ®change dôions). Une approche m®tabolomique reposant sur des statistiques multivariées a été appliquée 

afin de discriminer les marqueurs dôexpositions/effets entre poissons expos®s et contr¹les. Les contaminants organiques 

identifiés chez les poissons exposés aux effluents de STEP incluent des perturbateurs endocriniens ainsi que des 

médicaments tels que des anti-inflammatoires non stéroïdiens, des inhibiteurs de la recapture de la sérotonine, des 

benzodiazépines, des antipsychotiques atypiques, des anticonvulsifs, des bêtabloquants, des fibrates et des anticoagulants. 

Le profilage des métabolites a révélé une perturbation des voies metaboliques pour les eicosanoïdes, les stéroïdes, la 

s®rotonine, les acides biliaires, les carnitines et les sphingosines, et ces m®tabolites sont impliqu®s dans dôimportants 

processus tels que le transport dôions, le syst¯me immunitaire et la reproduction. Cette ®tude r®v¯le que lôutilisation 

dôapproches non cibl®es type ç Omics » pourrait apporter des informations importantes pour les études écotoxicologiques 

afin de déterminer les effets causés par la présence de mélanges de contaminants organiques pour les poissons exposés aux 

effluents de STEP. 
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Devenir des antibiotiques et des populations dôE.coli et dôEnterococcus antibiorésistantes le long des 

continuums hospitalier et agricole (projet Flash) 

Fabienne Petit, UMR M2C, Universités de Caen et Rouen 
Lôestuaire de la Seine, lôun des plus anthropis®s dôEurope (30% de la population 

française, la France étant le 4
ème 

consommateur de médicaments au monde) 

présente une contamination en antibiotiques de 40 ng/L à 100 ng/L (10
-9
 g/L) 

dans ses eaux de qualité microbiologique médiocre. Selon les zones, 30 à 56% 

des Escherichia coli (E.coli) sont r®sistantes ¨ au moins un antibiotique dôint®r°t 

clinique, dont 11% portent des intégrons, supports génétiques responsables de la 

multi-résistance aux antibiotiques. Le projet multidisciplinaire Flash* (Devenir 

des antibiotiques, Flux de gènes et de bactéries AntibiorésistanteS dans les 

Hydrosystèmes de surface) sôint®resse ¨ la relation entre la prescription en 

antibiotiques, lôoccurrence de bact®ries antibior®sistantes (E. coli et 

Enterococcus) et la pr®sence de mol®cules antibiotiques dans lôeau, ¨ lô®chelle 

dôun continuum rural et dôun continuum hospitalier dont les eaux se rejettent dans un affluent de la Seine. La m®thode 

analytique développée a permis la détection de 34 molécules antibiotiques à usages humain et vétérinaire. Le long du 

continuum agricole, les concentrations en antibiotiques (1 ng/L ¨ 10 ng/L) dans lôeau augmentent avec le gradient 

dôanthropisation. La proportion de souches dôE.coli et Enterococcus résistantes aux antibiotiques est très faible au niveau 

du site forestier et augmente dans la zone urbaine, avec une proportion plus ®lev®e dôamont en aval de lôesp¯ce 

Enterococcus faecium, et des souches dôEnterococcus dôorigine clinique portant le gène tet M.  

Le long du continuum hospitalier (centre hospitalier- station dô®puration- rivière), les concentrations en antibiotiques 

diminuent dans lôeau. Alors que la penicilline est majoritairement prescrit ¨ lôh¹pital et par la m®decine de ville, seuls les 

antibiotiques les plus persistants (quinolones, macrolides, sulfonamides) sont détectés à des concentrations de 1 à 5 ng/L. 

Dans les rejets du centre hospitalier (centre de soins de 87 lits et une maison de retraite de 180 personnes), les profils 

ph®notypiques de souches dôEnterococcus et des E. coli correspond  aux antibiotiques prescrits, auxquels sôajoutent des 

r®sistances conf®r®es par des int®grons. On observe une disparition pr®f®rentielle des souches dôorigine hospitali¯re 

dôamont en aval, avec une diminution du pourcentage de souches portant un integron au sein de la population dôE. coli, et 

des valeurs plus faibles dôEnterococcus faecium résistants aux macrolides portant le gène ermB ou du complexe clonal 

CC17. Ces r®sultats sôexpliquent par des capacit®s de survie dans les eaux moins importantes pour la majorit® de ces 

souches (< 4 jours), alors que les bactéries sensibles persistent plus de 14 jours. Des bactéries antibiorésistantes  sont aussi 

pr®sentes dans les vasi¯res, lieu dôaccumulation des contaminants et de bact®ries dôorigine f®cale associ®es aux particules. 

Plus ¨ lôaval, dans la zone de lôembouchure de lôestuaire, alors que les bact®ries cultivables ne sont plus d®tectables, la 

detection mol®culaire de g¯nes ou dôint®grons est possible. Ces zones o½ se concentrent ¨ la fois les mol®cules 

dôantibiotiques les plus stables, et les bactéries antibiorésistantes pourraient constituer des environnements favorables aux 

échanges des gènes au sein de la communauté  microbienne.  

*  Projet en collaboration UMR M2C UMR EPOC, INSERM IAME, CHU Caen  

 

 
 

 

  

  

  

 

   

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



Politique européenne, réflexion sur les risques émergents 

Laurent Bontoux, Senior Policy analyst, European Commission, Brussels, Belgium 
Bisph®nol A, viande de cheval, acrylamide, grippe aviaireé Depuis les ann®es 70, les crises alimentaires se succ¯dent et 

mettent en évidence le lien étroit entre facteurs économiques et impact sanitaire. Ces crises ayant un coût 

économique important, il est nécessaire de les limiter. Mais comment identifier les risques à venir ? La 

r®flexion sur les risques ®mergents a commenc® au niveau europ®en ¨ sôorganiser au d®but des ann®es 

2000 avec la création du Comité Scientifique pour les Risques Emergents et Nouvellement Identifiés 

(SCENIHR). LôAgence europ®enne en charge de la s®curit® alimentaire, lôEFSA (European Food Safety 

Autority), cr®®e en 2002, a pour obligation dôidentifier les risques ®mergents.  

Deux concepts définissent le risque émergent : 

- question émergente : Le facteur de risque est identifi® mais les donn®es sur lôexposition sont quasiment 

inexistantes ; 

- danger nouvellement identifi® et pour lequel une exposition est possible, ou lôexposition est nouvelle ou accrue et/ou 

manifestation dôune susceptibilit® accrue ¨ un danger connu. 

Il existe trois types dôapproches permettant dôappr®hender le risque ®mergent : 

- lôapproche r®active qui consiste ¨ r®parer, ¨ r®agir une fois le danger survenu ; 

- la vigilance qui consiste à repérer les éléments précurseurs afin de pouvoir identifier de façon précoce ce qui se prépare, 

ce qui va se passer ;  

- lôapproche prospective qui consiste ¨ d®terminer diff®rents sc®narios envisageables dans le futur.  

La Commission europ®enne d®veloppe lôutilisation de méthodes prospectives pour informer les politiques dans un 

contexte de changement syst®mique. La prospective permet dôexplorer un champ de futurs possibles afin de consid®rer de 

façon systématique des alternatives plausibles et de tirer des conclusions visant ¨ orienter lôaction politique ou lôaction de 

gestion des risques dans le pr®sent. A travers cette approche, on peut d¯s aujourdôhui se demander quels sont les facteurs 

de changement, par exemple les changements climatiques, lôurbanisation croissante ou encore le développement 

technologique. On peut également analyser des tendances (augmentation de la population mondiale, du niveau des mers, 

de la consommation au-del¨ de la survie, un monde de plus en plus connect®,é). On peut alors ®tablir diff®rents scénarios. 

Et grâce à la réflexion systémique de ces scénarios, des éléments potentiellement intéressants peuvent être définis et 

®valu®s par des experts. Par exemple, dans le cadre du risque ®mergent des m®dicaments dans lôenvironnement, on doit 

mener une r®flexion sur lôurbanisation, lôaugmentation des classes qui consomment, la m®decine personnalis®e, le progr¯s 

des biotechnologies, les systèmes de santé - public/privé, les médicaments biodégradables, le traitement des eaux usées, 

etc. 

Pour conclure, côest en fonction des choix politiques dôaujourdôhui que des futurs alternatifs assez diff®rents peuvent °tre 

cr®®s. Côest important de r®fl®chir aujourdôhui de faon syst®mique pour construire le futur que nous voulons en conciliant 

développement économique et protection de lôenvironnement. Les choix dôaujourdôhui impacteront lô®volution des r®sidus 

de m®dicaments dans lôenvironnement. 

 

Evaluation des risques environnementaux liés aux résidus de médicaments à usage humain 

P.Houeto, ANSM 
Alors que la premi¯re alerte a ®t® donn®e en 1976 suite ¨ lôapparition dôeffets ind®sirables chez lôalligator (p®nis atrophi®) 

expos® ¨ lôacide clofibrique (m®tabolite du clofibrate, hypolip®miant) et ¨ lôacide salicylique, lôint®r°t sur lôimpact des 

résidus m®dicamenteux dans lôenvironnement a commenc® ¨ partir des ann®es 80/90. A la composante pharmacologique 

du m®dicament sôest alors ajout®e une composante toxique et donc une n®cessit® dô®valuer lôimpact du m®dicament sur 

lôenvironnement comme pour tout polluant standard. 

Le «Commun Technical Documentè (CTD) europ®en permet le partage dôun m°me mod¯le pour lô®valuation des risques 

dans tous les Etats membres. Cette harmonisation est r®alis®e pour tous les modules du CTD ¨ lôexception de lô®valuation 

du risque environnemental qui est encore régionale. Cette non-harmonisation sôillustre par des disparit®s des valeurs seuil 

d®finissant lôacceptabilit® du risque. En effet, le risque est consid®r® comme acceptable pour lôenvironnement aquatique en 

dessous de la valeur de 100 ng/L pour les Etats-Unis tandis que lôUnion Europ®enne a fix® sa valeur seuil ¨ 10ng/L. Cette 

valeur seuil, d®finie lors de la phase I de lô®valuation, consiste ¨ calculer une valeur de concentration pr®dictive dans 

lôenvironnement (PEC). Ce calcul de PEC se fait en fonction de la dose, la quantit® dôeau us®e, la dilution et le 

pourcentage de pénétration du médicament sur le marché. Si le résultat est jugé inacceptable (PEC>10 ng/L), une 

évaluation de phase II sera réalisée. Une fois cette PEC obtenue, il faudra d®terminer lôexposition de diff®rents organismes 

aquatiques (poissons, algues et daphnies), puis comparer cette exposition à la PEC afin de déterminer si le risque est jugé 

acceptable ou non. Les perturbateurs endocriniens passent systématiquement par les deux phases.  

La Campagne Nationale dô®chantillonnage (cf. Conférence plénière) a permis de quantifier quinze molécules parmi les 33 

et toutes les concentrations environnementales mesurées (MEC) sont inférieures aux PEC de 10 ng/L. Seul lôibuprof¯ne a 

®t® identifi® comme pr®sentant un risque. M°me si pour plusieurs mol®cules ®tudi®es lôimpact environnemental est peu 

probable, il serait opportun de poursuivre la d®marche de campagnes dô®chantillonnage pour sôassurer que le seuil de 10 

ng/L est réellement sécuritaire. Certaines limites ont, en effet, été mises en évidence. Le prélèvement est ponctuel . Or le 

nombre de molécules étudiées est faible et la variabilité est donc importante. Il serait également important de pouvoir 

déterminer de manière plus précise les métabolites ainsi que les interactions entre les différentes molécules (dynamique 

des mélanges). 
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Actions du Plan National R®sidus de M®dicaments soutenues par lôOffice National de lôEau et des Milieux 

Aquatiques (ONEMA) depuis 2011 en vue de la préservation des milieux aquatiques. 

Pierre-François Staub, ONEMA 
Le Plan National sur les Résidus de Médicaments dans les Eaux (PNRME) se compose de trois grands axes. 

- Lô®valuation des risques environnementaux et sanitaires dont lôun des principaux volets repose sur lôacquisition des 

connaissances. Le laboratoire national de référence pour la surveillance des milieux aquatiques AQUAREF développe un 

référentiel méthodologique sur les outils de la surveillance. Plusieurs travaux ont été effectués dans le cadre des 

partenariats entre l'ONEMA et les opérateurs d'AQUAREF, notamment sur la stabilité des résidus de médicaments dans 

les ®chantillons dôeaux naturelles. En 2011 et 2012, 30 laboratoires ont pratiqu® des essais sur trois hormones et huit 

r®sidus m®dicamenteux dans des ®chantillons dôeau souterraine naturelle, ce qui a permis de donner une image de ce quôon 

peut attendre des laboratoires au niveau national sur les méthodes analytiques des résidus médicamenteux. Un second 

exercice visait la connaissance de la contamination des milieux aquatiques ¨ lô®chelle nationale (DOM inclus) gr©ce ¨ la 

mise en îuvre de campagnes exceptionnelles de mesures dans les eaux souterraines et de surface avec lôexploration des 

cours dôeau, des plans dôeau et des eaux littorales. Lôutilisation dôoutils biologiques pour caractériser la contamination 

(bioessais in vitro et in vivo) et les effets (biomarqueurs) a complété les analyses chimiques. Les premiers résultats ont 

montré que les ¾ des résidus recherchés sont retrouvés au moins une fois. La carbamazépine (antiépileptique), le 

kétoprofène (anti-inflamtoire non st®roµdien), le parac®tamol (antalgique), lôamiodarone (r®gulateur du rythme cardiaque) 

et lôoxazepam (antid®presseur) sont pr®sents de mani¯re significative. Les hormones ont ®t® peu d®tect®es dans les eaux de 

surface continentales et tr¯s peu dans les eaux littorales, ¨ lôexception de lôoestrone et de la diosg®nine. Par contre, les 

hormones synthétiques (éthinylestradiol et 17- -estradiol) ont été retrouvées de manière non négligeable dans les eaux 

souterraines des DOM. Des travaux dôanalyses plus pouss®es sont en cours. 

- La gestion des risques environnementaux et sanitaires sôappuie sur lôanticipation. Les autorit®s ont traduit cela par la 

mise en place dôune surveillance p®renne des milieux concernant les r®sidus de m®dicaments. Lôidentification de ces 

molécules à surveiller procède des campagnes exceptionnelles mentionnées ci-dessus,  en vue de leur possible 

qualification comme futurs polluants sp®cifiques et de lô®tat ®cologique DCE. Pour le prochain cycle en projet (2016-

2021), un arrêté de surveillance est en cours de concertation impliquant 18 résidus de médicaments. En parallèle 

l'ONEMA a soutenu lôam®lioration des connaissances sur les performances et possibilit®s de traitements des eaux us®es 

avec le projet ARMISTIQ, cibl® sur lôabattement des micropolluants r®fractaires dans les stations dô®puration gr©ce aux 

informations sur les modes de dégradation de ces résidus. 

- Concernant le renforcement et la structuration des actions de recherche, lôONEMA et les Agences de lôEau ont lanc® un 

appel à projet pour 2015-2019 « Innovation et changement de pratique sur les micropolluants des eaux urbaines ». Sur 

treize projets retenus, quatre sont centr®s sur les m®dicaments. LôONEMA soutient ®galement plusieurs projets dans le 

cadre du programme européen Water JPI (2015-2017) sur les contaminants émergents. 

 

Evaluation des risques environnementaux et sanitaires liés aux résidus de médicaments vétérinaires 

Thierry Godard, ANSES 
Au sein de lôANSES, lôAgence nationale du m®dicament v®t®rinaire (ANVM) a pour mission de d®livrer, suspendre ou 

retirer les autorisations de mise sur le march® des m®dicaments v®t®rinaires (AMM) en sôappuyant sur une expertise 

coll®giale. Lôagence exerce ®galement un contr¹le et une vigilance sur ces m®dicaments, notamment via lôaspect de 

pharmacovigilance, à toutes les étapes de sa vie (avant AMM, procédure AMM puis post AMM), mais aussi sur les 

établissements entrant dans ce contexte (fabrication, exportation, distribution, exploitation). 

Au niveau de lôagence europ®enne du m®dicament (EMA), son r¹le est de repr®senter la 

France. Pour chaque médicament une évaluation bénéfice-risque est effectuée. Outre les 

renseignements administratifs, le résumé des caractéristiques du produit (RCP), le dossier 

AMM contient trois grandes parties sur la qualit®, lôinnocuit® et les r®sidus, lôefficacité. La 

partie innocuité et résidus a un triple objectif : la s®curit® pour lôanimal, lôhomme et 

lôenvironnement. En ce qui concerne la s®curit® pour lôanimal, lôensemble des donn®es 

toxicologiques disponibles dans le dossier sont utilisées accompagn®es des donn®es de tol®rance r®alis®es sur lôesp¯ce ou 

les esp¯ces cibles en fonction de lô©ge, de lô®tat physiologique, etc. Pour lôhomme, sont ¨ la fois ®valu®es la s®curit® pour 

lôutilisateur au sens large du terme (v®t®rinaire, ®leveur, enfant en contact dôun animal trait®,é) ®ventuellement expos® 

avant, pendant ou apr¯s lôadministration du m®dicament ¨ lôanimal. La s®curit® des r®sidus dans les aliments dôorigine 

animale est évaluée pour le consommateur, basée sur une procédure de limite maximale de résidus (LMR). La sécurité 

pour lôenvironnement prend en compte les ®cosyst¯mes terrestres et aquatiques ainsi que les esp¯ces non cibles, selon un 

cadre r®glementaire (Directive 2009/9/EC). Le r®sultat de lô®valuation environnementale entre dans la balance bénéfice-

risque du médicament contrairement aux substances à usage humain. Un risque inacceptable peut donc conduire à un refus 

dôAMM. Lôapproche g®n®rale de lô®valuation du risque environnemental est lôapproche de la Veterinary International 

Conference Harmonization (VICH) en deux phases, la premi¯re ®tant une ®valuation de lôexposition. Elle a pour objectif 

dôidentifier les candidats qui passeront en phase II en d®finissant une concentration environnementale pr®dictive (PECsol, 

/Kg, lô®valuation sôarr°te (70% des dossiers). Au-dessus de ce seuil, lô®valuation passe en 

phase II afin de définir si le risque environnemental est acceptable pour une autorisation du médicament sur le marché. 

Dans le cas dôun risque inacceptable, des mesures de gestion du risque doivent être proposées afin de le réduire à un 

niveau acceptable. Certains médicaments sont exemptés de phase II car les concentrations attendues conduisent à une 

faible exposition de lôenvironnement (animaux de compagnie, traitement individuel). Par contre, dôautres substances 

actives passent directement en phase II (médicaments pour poissons et ecto/endoparasitaires pour animaux de pâture). 

http://www.canal-u.tv/video/effervescence/actions_du_plan_national_residus_de_medicaments_soutenues_par_l_onema_depuis_2011_en_vue_de_la_preservation_des_milieux_aquatiques.17964
http://www.canal-u.tv/video/effervescence/actions_du_plan_national_residus_de_medicaments_soutenues_par_l_onema_depuis_2011_en_vue_de_la_preservation_des_milieux_aquatiques.17964
http://www.canal-u.tv/video/effervescence/evaluation_des_risques_environnementaux_et_sanitaires_lies_aux_residus_de_medicaments_veterinaires.17968


Sp®cificit® de lô®valuation des risques sanitaires li®s aux r®sidus de m®dicaments dans les eaux destin®es 

à la consommation humaine 

Morgane Bachelot, ANSES 
Depuis 2006, lôAgence nationale de s®curit® sanitaire de lôalimentation, de lôenvironnement et 

du travail (ANSES) travaille sur la thématique des résidus de médicaments dans les eaux 

destinées à la consommation humaine (EDCH) en lien avec la Direction Générale de la Santé 

(DGS) et lôAgence nationale de s®curit® du m®dicament et des produits de sant® (ANSM). 

Plusieurs entit®s de lôAnses, dont la Direction de lô®valuation des risques, le Laboratoire 

dôhydrologie de Nancy (LHN) et lôAgence nationale du m®dicament v®t®rinaire (ANVM) ont 

travaill® avec des comit®s dôexperts pour ®tablir une m®thode dô®valuation des risques 

sanitaires liés à la présence de résidus de médicaments dans les EDCH tenant compte des 

spécificités des médicaments et pour appliquer cette méthode à certains résidus de médicaments 

détectés dans les EDCH. 

Les résidus de médicaments représentent une classe de micropolluants comptant un grand 

nombre de molécules aux propriétés physicochimiques variées. Compte tenu de cette diversité, 

leur comportement dans lôenvironnement ne peut °tre g®n®ralis®, et en particulier pour ce qui concerne lôefficacit® des 

traitements de lôeau. Ces mol®cules sont biologiquement actives et leurs effets chez lôhomme ou chez les mammif¯res sont 

connus aux doses thérapeutiques. Bien que de nombreuses données existent sur ces molécules, par exemple dans les 

dossiers de demande dôautorisation de mise sur le march® (AMM), elles sont parfois difficilement accessibles.  

Afin de disposer de données françaises de contamination des EDCH par les résidus de médicaments, une campagne 

nationale dôanalyse a ®t® organis®e par le LHN sur la base dôune hi®rarchisation des mol®cules dôint®r°t sous lôangle 

sanitaire. Cette hiérarchisation a été faite à partir de la quantité de molécule consommée en France, de sa solubilité dans 

lôeau et de la dose journali¯re acceptable pour les m®dicaments v®térinaires ou la posologie minimale journalière pour les 

m®dicaments humains. 44 mol®cules ont ainsi ®t® recherch®es dans 300 ®chantillons dôEDCH et treize mol®cules utilis®es 

en médecine humaine et/ou vétérinaire ont été quantifiées dans au moins un échantillon.  

Sur la base des m®thodes classiques dô®valuation des risques sanitaires, une m®thode adapt®e aux sp®cificit®s des r®sidus 

de m®dicaments dans les EDCH a ®t® d®velopp®e par des groupes dôexperts. Cette m®thode, conue pour °tre utilis®e dans 

le cadre de lôexpertise collective, est volontairement protectrice du fait des enjeux soci®taux et m®diatiques importants. 

Elle se compose de huit parties portant respectivement sur les caract®ristiques de la mol®cule, lôidentification des 

métabolites et produits de transformation pertinents pour lô®valuation des risques, lô®valuation de lôexposition de lôhomme 

via lôEDCH, la d®termination des effets biologiques des substances ®valu®es, la d®termination des valeurs toxicologiques 

de r®f®rence, lô®laboration dôune valeur guide et, enfin, lô®valuation des risques. Jusquô¨ pr®sent, lôapplication de cette 

méthode à un médicament à usage humain et à trois médicaments à usage vétérinaire a toujours conclu à un risque 

négligeable lié à la présence de ces résidus de médicaments dans les EDCH. Deux mol®cules sont en cours dôexpertise. 

Le retour dôexp®riences sur ces ®valuations de risque sanitaire li® aux m®dicaments montre que par rapport ¨ dôautres 

molécules, elles sont bien caractérisées (propriétés physicochimiques, quantités commercialisées, aspects 

pharmacocin®tiques). Cependant, lô®valuation des risques sanitaires se heurte ¨ une difficult® dôobtention de donn®es 

permettant la construction de valeurs toxicologiques de référence robustes, principalement pour les médicaments à usage 

humain, parce quôelles sont, soit inexistantes, soit inaccessibles. Enfin, ces ®valuations de risques sanitaires mettent en 

évidence un besoin de connaissance sur la toxicité des métabolites et des produits de transformation des médicaments.  

En conclusion, le risque sanitaire lié à la présence des résidus de médicaments évalués dans les EDCH est négligeable. 

Toutefois, la disponibilité des données, principalement toxicologiques, pour les principes actifs et surtout pour les 

métabolites, est un facteur très limitant pour mener une évaluation des risques sanitaires. Enfin, les données et les 

m®thodes actuelles ne permettent dô®valuer les risques sanitaires que pour les r®sidus de m®dicaments consid®r®s 

individuellement.  
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La politique et les initiatives de SANOFI  en matière de résidus médicamenteux 

Jean-Christophe Bligny, Sanofi 
Le groupe international Sanofi spécialisé dans les produits pharmaceutiques et biopharmaceutiques (112 sites présents 

dans plus de 100 pays) sôefforce dôint®grer lô®valuation du risque environnemental ¨ 

toutes les étapes du cycle de vie du médicament de la matière première à la fin de vie 

du produit. 

En tant quôentreprise leader de la sant®, Sanofi a d®velopp® une strat®gie 

environnementale répondant à trois grands objectifs : 

 - 2010-2020, diminution de 20% des émissions de dioxyde de carbone équivalent 

(eq. CO2) principalement par des r®ductions de consommation dô®nergie ¨ tous les 

niveaux, en travaillant également sur le packaging et le transport ; 

-  2010-2020, diminution de 25% des pr®l¯vements dôeau des sites industriels et des 

sites de recherche et développement, notamment avec des plans dôactions prioris®es 

sur les zones vulnérables ; 

-  2012-2015, évaluation des résidus médicaments dans les effluents de 100% des 

sites sélectionnés , un programme ciblé sur les résidus médicamenteux dans 

lôenvironnement. 

Début 2014, la réduction des émissions de CO2 ®tait de 13%, la diminution des pr®l¯vements dôeau de 20% sur les sites 

industriels et R&D du groupe. 

Lô®valuation des dangers et des risques pour lôenvironnement est ¨ la fois une exigence r®glementaire (Autorisation de 

Mise sur le Marché) et une démarche volontaire visant à améliorer les connaissances sur les dangers des substances 

médicamenteuses, le devenir environnemental et les impacts potentiels. Le développement de ces connaissances mené 

sous lô®gide dôexperts sôaccompagne de contributions ¨ des programmes europ®ens (KNAPPE), de collaborations 

scientifiques via des partenaires publics et privés nationaux et internationaux, de partage des connaissances et de dialogue 

entre les parties prenantes. 

Lô®valuation de lôimpact environnemental au niveau des sites du groupe sôappuie sur : 

- le développement de méthodes analytiques pour la quantification des substances pharmaceutiques dans les 

effluents (accréditation COFRAC) ; 

- la détermination de valeurs guides environnementales pour les substances sélectionnées ; 

- le d®veloppement de mesures dô®cotoxicit® des effluents ou des effets dans le milieu ; 

- la mise en îuvre de technologies de traitement des effluents men®e avec diff®rents partenariats (CNRS Poitiers, 

Peres Center for peace, Veolia) ce qui a conduit ¨ la mise en place de pilotes et dôinstallation en Inde et en 

France. 

Enfin, le groupe g¯re ses d®chets pharmaceutiques via des programmes de collecte et dô®limination des m®dicaments non 

utilisés (CYCLAMED) et des d®chets dôactivit® de soin ¨ risques infectieux (DASTRI), des programmes pour lequel 

Sanofi sôest engag® ¨ la fois dans leur soutien et leur renforcement. 

 

 

Evolutions technologiques associées à la gestion des rejets liquides 

Bruno TISSERAND, Veolia Recherche et Innovation 
Les traces de m®dicaments collect®es dans les eaux potables sont aujourdôhui consid®r®es comme négligeables. 

Néanmoins leur présence et leur persistance dans les eaux usées et les eaux traitées inquiètent et mobilisent de plus en plus 

les autorités sanitaires et environnementales, et de nouvelles réglementations pourraient bientôt voir le jour. Au regard de 

la diversité chimique des molécules médicamenteuses, le développement de technologies de traitement avancées plus 

performantes pour lô®limination de ces substances est difficile ¨ mettre en îuvre. Les 

traitements ne peuvent être efficaces sur tous les types de composés à la fois. Plusieurs 

axes strat®giques doivent donc °tre mises en îuvre. Lôenjeu est dôagir sur le cycle complet 

de ces molécules (production - utilisation - rejet). Les technologies conventionnelles 

éliminent de façon très sélective quelques micropolluants. Progressivement, 

Veolia a envisagé soit de modifier les étapes de traitement, soit dôen ajouter de 

nouvelles pour être plus performant, notamment des traitements à barrière multiples. 

Mais Veolia reste aussi tr¯s ¨ lô®coute de tout ce qui pourrait se faire en matière de 

réduction à la source, comme le développement de molécules plus facilement 

biod®gradables ou assimilables, afin dô°tre ¨ m°me dôadapter les solutions de traitements 

aux molécules de demain. Il serait aussi pertinent dôidentifier les zones ç hotspots » en 

amont, ce qui permettrait de mettre en place un traitement spécifique au niveau des 

rejets dans les réseaux. Dans cette stratégie de diagnostic des rejets, Veolia a 

développé, en partenariat avec Watchfrog et dans le cadre du projet européen LIFE qui se 

termine en Juin 2015, un analyseur en ligne, basé sur des méthodes de fluorescence de 

poissons et de têtards, pour détecter la présence de perturbateurs endocriniens.  

Face ¨ la complexit® de lôenjeu de r®duction des micropolluants émergents dans les rejets liquides, des efforts de recherche 

sont donc encore nécessaires. Le design de nouvelles technologies dépendra de la nature  des ressources à protéger, du 

type de  micropolluant à éliminer et des objectifs de qualité qui seront fixés par les autorités au regard des risques 

sanitaires et environnementaux. 
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Gestion des m®dicaments dans la parenth¯se urbaine du cycle de lôeau-SIPIBEL - Le site pilote de 

Bellecombe  

Elodie BRELOT, GRAIE  
Le projet collectif SIPIBEL est le fruit dôune r®flexion partag®e entre 

les acteurs d'un territoire et des scientifiques sur la problématique de 

la séparation des traitements des effluents hospitaliers et urbains vis-

à-vis des micropolluants et en particulier des médicaments. Le site 

expérimental SIPIBEL regroupe un hôpital mis en service en 2012, la station dô®puration de 

Bellecombe comprenant trois filières de traitement et un milieu récepteur, la rivière Arve. Cette rivière de montagne 

torrentielle alimente la nappe phréatique du Genevois, qui est la source en eau potable de tout le bassin genevois. Les 

programmes de recherche sont structurés selon trois axes portant sur la connaissance des effluents du point de vue 

physico-chimique et biologique, le suivi de la capacit® de traitement et lôam®lioration des fili¯res de traitement, 

lô®valuation de lôimpact sur les milieux r®cepteurs. En 2013, a ®t® lanc® le projet Interreg franco-suisse IRMISE (impact 

des rejets de micropolluants issus de stations dô®puration) sur le bassin aval de lôArve, permettant d'®largir le territoire 

d'®tude et d'int®grer un volet sociologique. Un troisi¯me projet du nom de RILACT (Risques et leviers dôactions) a ®t® 

accepté fin 2014 dans le cadre du programme micropolluants porté par lôONEMA, les agences de lôeau et le Minist¯re en 

charge de lô®cologie. Il vise ¨ affiner les connaissances sur les effluents, caract®riser leur dangerosit® et  poursuivre la 

r®flexion dôun point de vue sociologique. Les premiers résultats obtenus avec le suivi confirment les conclusions dôautres 

travaux de recherche : les effluents hospitaliers ne pr®sentent quôune faible part des rejets de r®sidus de m®dicaments dans 

le milieu aquatique. Par exemple, la concentration de paracétamol dans les effluents hospitaliers est sept fois moins 

importante que dans les effluents urbains. Par ailleurs, on a pu observer que la station de Bellecombe repr®sentative dôune 

STEP classique, nôa pas ®t® conue pour un traitement efficace des micropolluants. La toxicit® de lôeffluent hospitalier est 

dans la moyenne des valeurs observ®es dans la litt®rature internationale, mais l®g¯rement plus toxique que lôeffluent 

urbain. Et enfin, m°me si les concentrations sont de lôordre du dixi¯me de ng/L ¨ quelques dizaines de ng/L, les traces de 

m®dicaments retrouv®es dans lôArve justifient lôanalyse du risque environnemental. Ce projet a également intégré une 

dimension sociologique en engageant une enquête relative à la perception de la population sur la présence des 

m®dicaments dans lôeau (habitants, professionnels de sant® et acteurs de lôeau). Le bilan de cette enqu°te a montr® la 

nécessité de mettre en place plus de communication, de sensibilisation et de réglementation afin de pouvoir toucher la 

population sur cette problématique. La derni¯re phase portera sur la proposition de sc®narios dôaction. 

 

Comment intégrer les problématiques des résidus de médicaments dans les plans régionaux Santé 

Environnement ? 

Muriel Andrieu Semmel, ARS PACA, Adjointe à la Mission Santé Environnement 
La deuxi¯me ®dition du Plan R®gional Sant® Environnement (PRSE) PACA met lôaccent sur la mobilisation de lôensemble 

des acteurs du champ Santé Environnement autour de trois grands enjeux suffisamment larges pour intégrer les différentes 

thématiques : lôenjeu Eau - lôenjeu Air - le dernier enjeu plus transversal étant de favoriser la connaissance, la recherche, 

lôinformation et lô®ducation sur les risques sanitaires actuels et ®mergents li®s ¨ lôenvironnement.  

Les rejets m®dicamenteux sont int®gr®s dans lôaction 4 de lôenjeu Eau ç Am®liorer la connaissance sur lôeau et la sant® ». 

Lôune des mesures de la sous-action « Am®liorer la connaissance sur les risques ®mergents li®s aux usages de lôeau » 

concerne les substances médicamenteuses et les perturbateurs endocriniens pour les Eaux Destinées à la Consommation 

Humaine (EDCH). 

Quatre axes de travail ont été définis : 

- la réduction à la source des rejets médicamenteux ; 

- la dépollution des eaux brutes avant rejet ; 

- la recherche ; 

- la sensibilisation et lôinformation des professionnels de sant®. 

Dans ce cadre, le projet « R®duire lôimpact des biocides désinfectants et détergents-désinfectants issus de la douzaine 

dô®tablissements de sant® du GIP COMET dôHy¯res sur le r®seau public dôassainissement » consiste à déployer de 

nouvelles m®thodes de faon ¨ r®duire ¨ la source lôutilisation des détergents-désinfectants. Il concerne les directeurs 

dôh¹pitaux, les personnels de nettoyage et les responsables dôachats. En effet, diverses ®tudes sur la caract®risation des 

effluents hospitaliers ont montr® que lôusage des d®sinfectants et d®tergents-désinfectants est responsable de la 

d®gradation de la qualit® des effluents en aval dôun ®tablissement de sant®. Lôh¹pital de Hy¯res m¯ne une politique de 

réduction des volumes rejetés en :  

- diminuant sa consommation de biocides et de détergents-désinfectants par une optimisation des usages ; 

- d®veloppant des m®thodes alternatives non chimiques comme le nettoyage vapeur, lôutilisation des lingettes 

biodégradables ; 

- formant et sensibilisant le personnel hospitalier. 

A lôissue de ce projet pilote, lô®tablissement a pu ainsi diminuer de 16% sa consommation en biocides et détergents-

d®sinfectants. Il y a par ailleurs une r®elle ®conomie budg®taire. Ces mesures sôav®rant efficaces, il a ®t® d®cid® de 

d®ployer lôensemble du projet sur le territoire du Var dans le cadre du projet territorial de sant®. Dôautres projets sont 

men®s pour lutter contre les contaminations des EDCH, notamment la r®alisation dôune station de pr®traitement des eaux 

rejet®es dans un ®tablissement sanitaire en vue dô®liminer les rejets médicamenteux à la source. La région PACA a su 

montrer quôil est possible au travers des PRSE de traiter la probl®matique des rejets de m®dicaments dans lôeau. Le PRSE 

repr®sente une solution locale compl®mentaire aux solutions nationales, qui a lôavantage de mobiliser tout type dôacteurs. 
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Comment int®grer cette probl®matique dans lôexercice des professions 

de santé ?  
Jean-Paul Ortiz, Confédération des Syndicats Médicaux Français (CSMF)  

Le monde des professionnels de sant® est extr°mement complexe et diversifi®, il nôest 

donc pas simple de r®pondre ¨ la question de lôint®gration de la probl®matique dans 

lôexercice des professions de sant®. Cependant, des pistes existent pour sensibiliser les 

médecins à intégrer la dimension environnementale dans leurs prescriptions.  

Les Déchets d'Activités de Soins à Risques Infectieux (DASRI) présentent un risque 

infectieux pour lôhomme et lôenvironnement et leur collecte permet dô®viter des pollutions, mais ils nécessitent un 

traitement particulier et tr¯s couteux. Lôune des solutions pour r®duire ce co¾t serait de revoir les voies dôinjection, par 

exemple un comprim® au lieu dôune injection du produit par intraveineuse, chaque fois que cela est possible. Qui dit 

moins de DASRI dit moins de d®chets toxiques et moins dôimpact sur lôenvironnement. 

Quand lôensemble de la chaine est sensibilis®e, la certification EMAS (Système de Management Environnemental et 

d'Audit) peut être mise en place dans un établissement de soins . Côest une d®marche volontaire dô®co-management qui 

permet à toute entreprise de rendre compte de ses performances environnementales dans un système de management 

environnemental reconnu.  

Dans un établissement de soins, la première chose à faire est de bien utiliser le médicament. Dans de multiples études, il 

est prouv® que le patient ne prend pas lôensemble de son traitement. Lôobservance repr®sente le d®fi de demain. Une des 

pistes pour sensibiliser les médecins, notamment sur le bon usage de lôantibiotique, est la R®mun®ration sur Objectifs de 

Santé publique (ROSP) qui a été mise en place. Il y a par exemple, une valorisation financière de la bonne prescription de 

lôantibiotique chez les patients de 16 ¨ 65 ans.  

Lôimpact  environnemental du m®dicament est ®valu® en France mais reste secret. Les professionnels de sant® nôont pas 

acc¯s ¨ la partie sur lôimpact environnemental que lôon retrouve dans le dossier dôAutorisation de Mise sur le March® 

(AMM) pour tout nouveau m®dicament. Dôautres lôont fait, comme les su®dois qui ont essay® de sensibiliser les m®decins. 

Ils ont class® les mol®cules m¯res en prenant comme cible le risque dô®cotoxicit® de la prescription et en se r®f®rant ¨ 

lôindice PBT (Persistance, Bioaccumulation et Toxicit®). Par exemple, des médicaments régulièrement prescrits comme la 

chlorhexidine (antiseptique), la bétamethasone (anti-inflammatoire et immunosuppresseur), la félodipine (inhibiteur 

calcique) ou encore le tamoxifène (médicament utilisé dans la réduction des risques de récidive après un cancer du sein) 

ont un indice PBT élevé. En France, cet indice pourrait être intégré dans les prescriptions, et devenir un élément de choix 

de médicaments. En collaboration avec le Comité du développement durable en santé, des pionniers qui se sont intéressés 

¨ la probl®matique de lôimpact des soins sur lôenvironnement, on a engag® cette r®flexion sur lôimportance du m®dicament 

dans la prescription en prenant en compte lôindice PBT mais aussi une autre dimension qui est le volume de médicament, 

de mani¯re ¨ ce que cette d®marche de sensibilisation permette aux professionnels de sôapproprier la probl®matique. Côest 

fondamental car demain, la société nous demandera des comptes. Primum non nocere ! 

 

   

Le patient, citoyen, acteur du système de soins et de santé publique 

Annie Morin, Collectif Inter-associatif sur la Santé du Languedoc-Roussillon (CISS LR) 
Selon les circonstances, nous sommes tous patients, usagers ou citoyens. Nous devons alors concilier des logiques qui 

conditionnent nos comportements. 

Face aux choix et aux possibilités qui lui sont offertes, la seule réflexion du patient en visite chez le médecin est de savoir 

si le traitement prescrit sera efficace. Le devenir du m®dicament dans lôenvironnement nôest pas la pr®occupation 

imm®diate. Quant au patient hospitalis®, il nôa aucune curiosit® au regard des contraintes de lô®tablissement pour ®liminer 

les produits. Les associations de patients devraient cependant °tre un vecteur dôinformation et dôalerte pour les 

problématiques des résidus de médicaments et leur devenir. 

Lôusager utilise le syst¯me de sant®, qui regroupe les décideurs, les offreurs, les payeurs et les bénéficiaires, en termes de 

prévention, dans le cadre du dépistage ou de son bien-°tre. En ce qui concerne la probl®matique de lôeau, chacune de ces 

composantes sera contrainte soit de respecter la réglementation lorsquôelle existe, soit dôagir en conscience. 

En agissant en conscience, on devient alors citoyen et acteur de sant® publique, ce qui implique de sôinformer sur les 

risques, ®galement pour les autres, chercher ¨ prot®ger la ressource et sôengager à défendre cette ressource. Devenir 

citoyen, côest ®galement avoir un int®r°t et une curiosit® suffisants pour rechercher de lôinformation. Mais un 

consommateur du médicament ne pourra rien faire ou tout du moins pas grand-chose ce qui implique ces quatre 

interrogations : 

- Information du grand public ? 

- Campagnes sur le sujet ? 

- Principes de précaution ? 

- Education sanitaire ?   
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Le pharmacien, professionnel de santé et du médicament. Comment intègre t-il cette problématique ?  

Olivier Mathieu, pharmacologue, responsable du laboratoire de pharmacologie et de toxicologie CHU 

Montpellier, UMR Hydrosciences 
En France, le Code de la Sant® octroie au pharmacien le monopole de la pr®paration des m®dicaments jusquô¨ leur mise ¨ 

disposition du grand public. Et en ce qui concerne la qualité de la chaîne du médicament, ce monopole et la responsabilité 

de celui-ci sont revendiqués, mais bien plus qu'un simple dispensateur de médicaments, le rôle du pharmacien s'étend des 

essais cliniques à la pharmacovigilance. Actuellement, une dernière étape intégrant le rejet des médicaments dans 

lôenvironnement par les patients et le risque associ® sôimpose progressivement. 

Ainsi, la maîtrise du risque environnemental relève clairement de la responsabilité au sens strict du pharmacien : en 

concevant le médicament, il génère un risque ; en le dispensant, il diffuse le risque et enfin, il se doit dôassurer sa 

surveillance puisque la non-surveillance constitue en elle-même un risque. Il participe par ailleurs également à la stratégie 

de gestion du risque dans le choix du médicament à dispenser et les conseils donnés au patient sur l'environnement. 

Le pharmacien a les outils et les compétences nécessaires pour appréhender le comportement d'un principe actif dans 

l'environnement : la pharmacodynamie et la pharmacocinétique. 

Illustrons ce propos par une analogie entre l'environnement et l'organisme humain, où on retrouverait les quatre étapes du 

devenir d'un médicament chez l'homme qui sont lôabsorption, la distribution, la m®tabolisation et lô®limination. 

Å Un médicament rejeté dans l'environnement se répand dans les milieux aquatiques et s'imprègne dans les sols : 

c'est la phase d'absorption ; 

Å Les compartiments minéral (eau, air et sol), viral, bactérien, fongique, végétal et animal sont les sites de sa 

distribution ; 

Å Etant un super réacteur métabolique, l'environnement assure sa métabolisation avec des processus biotiques et 

abiotiques; 

Å Enfin, la sortie de lôenvironnement peut-°tre vue comme le retour vers lôhomme, pour lequel lôinteraction avec 

l'environnement est une source indispensable à sa survie : c'est la phase d'élimination. 

Ironie du sort, l'homme devient donc victime d'un effet « boomerang » : la molécule venant de l'homme et allant vers 

l'environnement, retourne à son géniteur sous forme inchangée, détoxifiée/diluée, ou pire encore, 

surtoxifiée. 

Autre image analogue, une mère est susceptible de devenir une « pollueuse » en exposant son 

enfant par lôallaitement. Si elle absorbe de la codéine, la composante antalgique qui est le 

m®tabolite morphine peut dans certains cas sôaccumuler dans le sang de lôenfant via le lait et 

conduire ¨ un risque de toxicit®. Cet exemple montre que chez lôhomme comme dans 

lôenvironnement, lorsquôon recherche un risque toxique, il ne faut pas sôarr°ter ¨ la mol®cule 

dôexposition initiale, il faut sôint®resser ®galement aux produits de d®gradation. Sur le plan de la recherche scientifique, 

des études faites dans le cadre du projet PEPSEA sur le devenir de la carbamazépine (antiépileptique) et de l'acridine, son 

m®tabolite toxique, confirment les aspects transformatifs et distributifs tr¯s intenses tant chez lôhomme que dans les 

différents compartiments environnementaux : eau douce, eau de mer, moules. Le lien entre carbamaz®pine et acridine nôest 

nullement intuitif et le suivi de la chaîne nécessite une approche scientifique lourde et multidisciplinaire dans laquelle le 

pharmacien est interface multiple utile.  

Au-delà de la dimension de recherche, pour intégrer au mieux la problématique de cette journée, le pharmacien doit donc 

adapter son échelle d'étude et multiplier ses points de surveillance de la chaîne du médicament ainsi très prolongée. A 

l'interface de la diffusion et de la surveillance du risque, c'est un bon levier scientifique, p®dagogique et de mise en îuvre 

dôactions pratiques. 
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Effets dôune exposition en mesocosme au diclof®nac sur les capacités de défense des poissons et des bivalves  
Bado-Nilles A., Beaudouin R., Betoulle S., Joachim S., Geffard A., Pery A., Porcher J.-M., Sanchez W. 

Cette ®tude en condition confin®e et contr¹l®e sôint®resse aux effets du diclof®nac, une mol®cule de la liste des substances 

prioritaires de la Directive Cadre sur lôEau, sur la structure des populations dôun poisson, lô®pinoche, et dôun bivalve, la 

moule zébrée par une approche immunitaire. 
 

Behavioral and cerebral changes occur in cuttlefish with perinatal exposure to 

antidepressants 

Bellanger C., Di Poi C., Bidel F., Jozet C., Dickel L., Boulouard M., Darmaillacq A.-S. 

Lôimpact de deux antid®presseurs pr®sents dans la Baie de Seine, la fluoxétine et la venlafaxine, est étudié au niveau du 

développement du système nerveux central de la seiche et sur son comportement.  
 

R®sidus de m®dicaments dans lôeau : analyses quantitatives cibl®es ou screening chimique, quelle strat®gie 

privilégier ? 

Barritaud L., Boireau V., Brillant D., Mivelaz P., Ingrand V., Sourisseau S. 

Des techniques analytiques ciblées ou multi-résidus sont comparées afin de déterminer la stratégie à privilégier. Il en 

ressort que si lôobjectif de lô®tude joue un r¹le, les r®sultats sont optimisés par la complémentarité des deux techniques. 
 

Comparaison de la toxicit® dôeffluents dôh¹pitaux et de m®langes de m®dicaments sur divers organismes 

aquatiques  
Geret F., Bonnafe E., Budzinski H., Cachot J., Chiffre A., François A., Geffard O., Landi L., Marty P., Pedelluc J., Sroda 

S.  

Les effets de plusieurs médicaments représentant une importante diversité de molécules présents à des concentrations 

diff®rentes dans les effluents dôune station de traitement dôeaux us®es coupl®e ¨ un h¹pital psychiatrique ont été évalués 

sur des organismes aquatiques (planaires, mollusques, gammares et poissons). Lô®tude met en ®vidence des effets toxiques 

de ces mol®cules d®tect®es sur lôoog®n¯se et/ou lôembryog®n¯se des esp¯ces.  
 

Devenir des résidus m®dicamenteux dans lôenvironnement - Une approche multi-échelle 

Guillon E., Sayen S. 

Lôapproche utilis®e au niveau du laboratoire est d®velopp®e dans lôobjectif de suivre le devenir de r®sidus de m®dicaments 

dans lôenvironnement au contact dôun sol, dôune boue de station dô®puration et dôun s®diment. Des techniques de chimie 

des surfaces puis de spectroscopie permettent dôobserver lôinteraction entre la mol®cule et la surface mais ®galement 

lôinfluence de la pr®sence dôautres polluants sur le devenir des molécules médicamenteuses. 
 

Approche pluridisciplinaire originale dôexploration de lôaquif¯re karstique du Lez : compartimentation 

hydrodynamique et résistance des communautés bactériennes aux antibiotiques 
Licznar-Fajardo P., Héry M., Masnou A., De Montety V., Leonardi V., Seidel J.-L., Batiot-Guilhe C., Hardy M., Roure C., 

Almakki A., Jourde H., Jumas-Bilak E. 

Le projet a fait appel aux comp®tences dôhydrog®ologues, dôhydrochimistes et de microbiologistes pour 

étudier les communautés bactériennes, leur dynamique et les antibiorésistances dans un forage en région 

karstique au nord de Montpellier. 
 

Etude de la toxicité de molécules médicamenteuses de type psychotrope sur le développement 

embryonnaire de Radix balthica  
Mazzitelli J.-Y., Bonnafe E ;, Malgouyres J.-M., Geret F. 

Lôimpact de lôoxaz®pam sur le d®veloppement embryonnaire dôun gast®ropode dulaquicole, le Radix, a ®t® caract®ris® par 

une approche transcriptomique en comparant des individus exposés à des individus contrôles. Des gènes ou des groupes 

de gènes différentiellement exprimés en présence ou en absence de la molécule ont été mis en évidence. 
 

Effets transgénérationnels de 2 antidépresseurs (sertraline et venlafaxine) sur les traits de vie de Daphnia magna  
Minguez L., Ballandonne C., Rakotomalala C., Dubreule C., Kientz-Bouchart V., Halm-Lemeille M.-P. 

Dans cette étude, des daphnies issues de la génération parentale et de la 1
ère

 génération fille ont été exposées à la sertraline 

et ¨ la venlafaxine afin de d®terminer si les effets de ces antid®presseurs variaient dôune g®n®ration ¨ lôautre puis ®valuer 

leur réversibilité une fois les daphnies filles remises dans un milieu non contaminé. 
 

Contamination par des substances pharmaceutiques de 3 invert®br®s dôeau douce expos®s ¨ des rejets urbains : 

concentrations et variabilité  

Berlioz-Barbier A., Faburé J., Buleté A., Vulliet E., Garric J. 

Lôenjeu de ce travail pluridisciplinaire ®tait dô®valuer lôutilit® et la compl®mentarit® de trois mod¯les biologiques pour la 

surveillance des milieux aquatiques, le chironome, le gammare et le potamopyrgus. Plusieurs campagnes dôexposition ont 

été menées in situ en amont et en aval dôune station dô®puration et ex situ dans un laboratoire de terrain. Les résultats des 

mesures chimiques et des tests biologiques ont montré des bioaccumulations des substances pharmaceutiques variables en 

fonction de la saison, de lôesp¯ce et des conditions dôexposition.  
















