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Iintroduction

Aujourd’hui, pres de 3 000 produits pharmaceutiques
a usage humain différents sont utilisés couramment
en Europe. Ces molécules subissent souvent des
transformations dans le corps humain et sont rejetées
sous forme initiale, mais aussi sous forme de méta-
bolites (formes conjuguées plus solubles, par
exemple). Ce mélange de médicaments, de métabo-
lites et d’hormones naturelles rejoint les réseaux
d’assainissement par le biais des urines et des feces.
Les stations d’épuration représentent ainsi le princi-
pal vecteur d’hormones et de médicaments vers le
milieu aquatique [TERNES et JOSS, 20086].

En Furope, la prise de conscience des risques envi-
ronnementaux s'est traduite par la mise en place
d’'une politique communautaire pour la gestion et la
protection des eaux par grand bassin hydro-
graphique : la directive cadre sur I'eau 2000/60/CE
(DCE) [CE, 2000]. La DCE impose la réduction des
émissions de substances « prioritaires » (parmi les-
quelles on retrouve des métaux, des pesticides et des
hydrocarbures) a 'horizon 2015. Par ailleurs, de nou-
velles substances, dites émergentes, ont été identi-
fices comme préoccupantes par la communauté
scientifique a partir de 'examen de données écotoxi-
cologiques et d’occurrence dans l'environnement. 11
s’agit notamment de substances chimiques telles que
les hormones, les nouveaux pesticides, les substances

pharmaceutiques, les produits de beauté ou tout autre
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nouveau composé dusage a grande échelle pour
lequel les connaissances actuelles ne permettent
pas d’évaluer la persistance et la dangerosité dans

lenvironnement.

Le travail présenté dans cet article technique a été
mené dans le cadre du projet Amperes [COQUERY
etal., 2011]. Il présente la composition en substances
pharmaceutiques des eaux usées brutes et traitées et
des boues traitées (fréquence de quantification et
concentrations). Les rendements d’'élimination des
procédés conventionnels ou par des ouvrages plus

innovants sont également présentés.

1. Quelques deéfinitions

Les antibiotiques sont des substances capables de
combattre les micro-organismes et plus précisément

les hactéries.

Les antidépresseurs sont des substances modifiant le
psychisme, certains stimulent en agissant sur la
fatigue psychique et physique, d’autres calment en
diminuant I'angoisse, et d’autres sont des tranquilli-
sants et stimulants a la fois.

Les anti-inflammatoires non stéroidiens (AINS) sont
des substances ayant une action anti-inflammatoire
ou/et antipyrétique (combattant la fievre) ouw/et anal-

gésique (combattant la deuleur).

Les bétabloquants sont des substances ayant pour but
de traiter l'hypertension, la tachycardie, I'insuffisance
cardiacue chronique, la migraine et le glaucome.
Les bronchodilatateurs sont des substances destinées
a dilater les bronches pour améliorer la ventilation
pulmonaire.
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Les hypolipémiants sont des substances actives
contre exces de triglycérides.

Une substance conjuguée est une substance 4 laquelle
est ajouté un groupement chimique ; cette étape de
conjugaison est essentielle pour faciliter I'élimination
de cette substance via les urines ou les [eces.

Le logarithme du coefficient de partage octanol/eau
(log Kow) caractérise la solubilité d'une substance
dans I'eau. Lorsque le log Kow d'une substance est
éleve, celle-ci est plus soluble dans les corps gras que
dans I'eau et il s'agit d'une substance hydrophobe. A
contrario, si le log Kow est faible, la substance sera
hydrophile (soluble dans I'eau).

2. Matériels et methodes
2.1. Substances étudiées

Le choix des substances étudiées a été effectué selon
trois criteres. Dans un premier temps, les données de
consemmation de substances pharmaceutiques pour
le territoire francais ont été examinées. 11 en est
ressorti que les 100 produits pharmaceutiques les
plus consommés en France représentent plus de 50 %
du marché total des médicaments [AFFSAPS, 2003].
Parmi ces substances, on trouve notamment des anti-
biotiques, des antidépresseurs, des anti-inflammatoires
non stéroidiens et des betabloquants. Ensuite, la toxi-
cité ainsi que les impacts de ces substances observés
dans des études antérieures ont été examinés. Parmi
ces familles de substances potentiellement dange-
reuses de par leur mécanisme d’action, mais pas
nécessairement par les quantités consommeées, on
compte notanunent les hormones. Enfin, les données
de concentration des substances dans les eaux de
surface ont été prises en compte [BESSE et GARRIC,
2007]. Il est apparu que les hormones, les analgé-
siques, les anti-inflammatoires et les antibiotiques
sont les substances les plus étudiées, tandis que
d’autres familles comme les betabloquants sont trés
peu documentées en termes d’occurrence et de
niveau de concentration dans les rejets [MIEGE et al.,
2009a].

Compte tenu de ces différentes observations, le choix
s'est porté sur les familles de substances suivantes :
— les hormones cestrogéniques en raison de leur toxi-
cité importante (effet perturbateur endocrinien)
[FENT et al, 2006] ;

les betabloquants qui font partie des médicaments
les plus consommeés en France [BESSE et GARRIC,
2007], mais dont la littérature scientifique fait peu
etat ;
— les antibiotiques, antidépresseurs, anti-inflammatoires
sont des familles de molécules urilisées couramment
elles ont un potentiel toxique [BESSE et GARRIC,
2007] et sont largement retrouvées dans les milieux
aquatiques.
Les 38 substances pharmaceutiques étudiées, leurs
propriétés physico-chimiques, ainsi que les limites
de quantification associées pour les eaux et les boues

sont listées dans le tablequ I.

2.2. Extraction/analyse

Les eaux, la phase particulaire ou encore les boues
issues des stations d’épuration (STEP) sont des
matrices complexes extrémement riches en matiéres
organiques et parfois en polyméres. De ce fait,
I'analyse des substances pharmaceutiques en chro-
matographie liquide couplée a la spectrométrie de
masse est rendue difficile dans ce type de matrice.
Lapparition d'extinction matricielle, de diminution
ou, plus rarement, d'augmentation de la réponse du
signal du spectromeétre de masse, sont des difficultés
[réquemment rencontrées. Dans ce cas-la, deux solu-
tions peuvent étre envisagées : [utilisation d’étalons
internes ou la méthode des ajouts dosés. Les étalons
internes, substances absentes des échantillons, mais
de structures proches des substances ciblées (mémes
comportements lors de lextraction et de 'analyse),
sont ajoutés en quantité connue dans les échantillons
et suivent les protocoles d’extraction et d’analyse.
Cela permet de vérifier absence de pertes de
substances. La méthode des ajouts dosés consiste a
diviser chaque échantillon en leur ajoutant une quan-
tité croissante connue de substances recherchées.
Ainsi, une gamme croissante de concentration et de
meéme matrice est obtenue et permet d’établir une
gamme d’échantillonnage qui servira a quantifier
léchantillon ne contenant ancun ajout de substances.
Pour chaque série d’extraction (matrices liquides ou
solides), des blancs de procédure ont été réalisés afin
d’estimer la contamination éventuelle. Les eaux
(matrices liquides) ou le solvant (matrices solides)

ont été supplémentés avec les substances étudiées
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Limites de guantification
Substances | Abréviations thé::':::;:u“ Log Kow —
Eaux (ug/L) (na/g matiére sécha)
(Estrone E1 313 0,001 1
17a-@stradiol £a2 401 0001 | 2-4
17B-ceslradiol Eb2 mgfnrg”e‘l’]rl';:m 4,01 0001 EEY R
(striol £3 2,45 0,001-0,003 2-4
17a-6hinyleestradiol | EE2 ! 3,67 0,001-0,003 5
Oxprénclol 0XP | 1,83* 0,002 0,2
Métoprolol R 169 | o001 0.1 !
Timolol TiM 4,750 0,001 05
Propranolal PROP ] 2,60° 0,001 0.1
| adolol NAD ) 1,17° 0,001 0.2
- - Bétabloquants - .
Bétaxolol BET P326" 0,001 05
Risaprolol BIS B s | oo 0.1
Acébutolol T ACE 1420 | o001 ; 0,2
' Aténolol | atE 0,03* 0,002 0,2
Sotalol SOT 0,37 0,002 Y
Sulfaméthoxazole SFMX . 0,89 0,002 3
Anlibioliques - ]
Raxithromycing ROXI | 0,001 3
Carbamazépine - CARBA " 2,25° 0,001 1
| Diazépam lomz | 2,70° 0,001 1
Nordazépam | NORDI 7 2,87° 0,002 2
Amitriptyling Al 495 o002 5 N
Doxépine | DOX | Antidépresseurs 3,99° 0,001 2
Imipramine T 5,01° 0,002 5
Alprazolam APZ 3.87° h,nm 1
| Bromazépam BRZ 1,83 0,001 1
Fluoxétine FLUOX | 465 0,001 1 }
ibuprofane iBU 379 0.001 |
Paracélanol PARA T 0,27° 0,002 5
Ketoproféne KETO » a0 0,0005 00
" ——— Anti-inflammatoires ———— e ———
Naproxéne NAPRO 3.10° i 0,0005 3
| Aspirine [ ase | F | 0,002 5
Diclofénac DICLD 402 | 00005 5
Gemfibrozil GEM Hypolipémiant ;47T 0,001 1
Clenbutéral CLENBU Lo 0,001 ! 1
| Salbutamol SALBU Bronchodilatateurs | 0,64° 0,001 ? 1
Terbutaling TERBU [ 067 0,001 1
Caféine CAF 0,16° 0002 | 2
- - Autres C - —
Théophylling | THED -0,39° 0,001 ! 1

ADetroyer et al, 2001] ; fHermnando et al, 2007] ; “calculd par KOWWIN (www.veclab.org/lab/alogps/start himl).
Tableau |. Propriétés physico-chimiques et limites de quantification des 38 substances pharmaceutiques

étudiées dans le projet Amperes

afin de déterminer les rendements d’extraction. Et,
enfin, des étalons internes ont été ajoutés a chaque

échantillon pour s'affranchir des effets matriciels.

Les échantillons d’eau ont été filtrés (sur des filtres
GFE 0,7 pm, préalablement calcinés) des leur arrivée
au laboratoire. La phase dissoute (eau filtrée) subit
directement une extraction en phase solide (SPE) et
la phase particulaire (particules retenues sur les

filtres) est lyophilisée avant d’étre extraite. Dans le

cas des cestrogenes, une étape de déconjuguaison est
appliquée de facon a évaluer les formes libres
+ conjuguées [MIEGE et al., 2009b]. Les boues sont
congelées, puis lyophilisées avant extraction. Uextrac-
tion des hormones dans les boues est décrite par
GABET-GIRAUD et coll. [2010]. Les concentrations
sont exprimées en ng/g de matiere seche (MS).

Les concentrations calculées correspondent aux

concentrations totales, c’est-a-dire a la somme des

http://www.igepac.com



Les substances pharmaceutiques dans les stations d’

épuration

Présence, partition et devenir

concentrations de la phase dissoute et de la phase par-
ticulaire, excepté pour les hormones, les bétabloquants,
les antibiotiques, l'ibuprofene, le kétoprofene, le
naproxéne, l'aspirine, le diclofénac et le gemfibrozil.
Pour ces substances, ce sont seulement les concentra-

tions en phase dissoute qui sont présentées ci-apres.

2.3. Sites d’échantillonnage et collecte des
echantillons

Au cours du projet, 21 STEP ont été étudiées dont 12
avec des filieres différentes | COQUERY et al., 2011 -
CHOUBERT et al., 2011]. Les analyses ont porté sur
81 échantillons d’eaux, dont 32 eaux usées brutes,
33 eaux traitées secondaires et 16 eaux traitées
tertiaires. Les prélevements d’eaux usées brutes et
traitées ont été effectués a aide d’échantillonneurs
automaticues réfrigérés mettant en ceuvre des tuyaux
en Téflon et des flacons en verre préalablement
nettoyés [CHOUBERT et al., 2009]. Un volume de
25 litres environ a été échantillonné de facon propor-
tionnelle au débit passant a chaque point de préleve-
ment, pendant 2 a 3 jours consécutils, puis stocké
dans des flacons collecteurs en verre. Alin de vérifier
que 'échantillonneur automatique n'amenait pas de
contamination, des blancs de prélevements ont été
ellectués [CHOUBERT et al., 2009]. Apres préleve-
ment, les échantillons bruts sont placés sous agita-
tion mécanique, puis répartis dans des flacons fournis
par les laboratoires. 1ls sont ensuite envoyés sans
prétraitement in situ aux laboratoires pour analyse.
Des échantillons de houes ont également été prélevés,
en sortie de filiere eau et en sortie de filiere boues

(« boues traitées » ).

Le transport a été fait dans des glacieres pour une
meilleure conservation et pour éviter les dégradations
potentielles des échantillons. La [iltration et 'extrac-
rion des eaux ont €1¢ réalisées des réception des

échantillons.

2.4. Calcul des rendements d’élimination

Le rendement de la filizre eau (R,) a é1é calculé pour
chaque STEP pour la durée de chaque campagne. Les
regles de calculs précises décrites par CHOUBERT et
coll. [2011] ont été appliguées. Les valeurs obtenues
sont ensuite classées au sein de 'une des trois

gammes de rendement auxquelles sont attribués des

codes couleur : rendements inférieurs a 30 % (rouge),
rendements compris entre 30 et 70 % (orange) et

rendements supérieurs a 70 % (vert).

3. Résultats et discussion

3.1. Fréquence de quantification dans les
eaux usées brutes et traitées

La figure 1 représente les pourcentages de quantifi-
cation des substances pharmaceutiques dans les eaux
usées brutes (eaux en entrée de STEP), les eaux trai-
tées secondaires (eaux apres traitement secondaire)
et les eaux traitées tertiaires (eaux apres traitement
Lertiaire).

Pour les cestrogenes, I'cestrone est la molécule la plus
fréquemment quantifiée ; on la trouve dans 94 % des
eaux usées brutes analysées, dans 94 % des eaux trai-
tées secondaires et dans 69 % des eaux traitées ter-
tiaires. Viennent ensuite le 17R-cestradiol et T'eestriol
quantifiés chacun dans 94 % des eaux usées brutes,
dans respectivement 36 et 24 % des eaux traitées se-
condaires, et dans respectivement 13 et 0 % des eaux
traitées tertiaires. Le 17o-cestradiol quantifié dans
67 % des eaux usées brutes est, quant 2 lui, trouvé
dans 24 % des eaux traitées secondaires et nest plus
détecté dans les eaux traitées tertiaires. Et, enfin,
Péthinyleestradiol, qui n'est jamais quantifié dans les
eaux usées brutes, est quantifié dans 10 % des eaux
traitées. Ces résultats s'expliquent en partie par la bio-
transformation du 17@-cestradiol en cestrone qui a
été montrée en condition aérobie (avec un procédé
type boue activée) [TERNES et al., 1999] et anaérobie
[CZAJKA et LONDRY, 2006].

En ce qui concerne les bétabloquants, 'acébutolol,
aténolol, le propranolol, le bisoprolol, le métopro-
lol et le sotalol sont quantifiés dans 91 2 94 % des
eaux usées brutes, entre 91 et 97 % dans les eaux trai-
tées secondaires el entre 75 et 100 % des eaux trai-
tées tertiaires. Le bétaxolol, 'oxprénolol, le nadolol
et le timolol sont quantifiés dans seulement 30 a 70 %
dans les eaux usées brutes, entre 36 et 61 % dans les
eaux trailées secondaires et entre 25 et 69 % dans les
edaux Lraitées tertiaires,

Les deux antibiotiques, sulfaméthoxazole et roxithro-
mycine, ont été trouvés dans respectivement 85 % et
91 % des eaux usées brutes. Ces deux substances sont

quantifiées dans toutes les eaux traitées secondaires
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analysées. Ce phénoméne peut étre lié soit a la libé-
ration de la substance présente en entrée sous forme
conjuguée [GOBEL et al, 2004], soit a une désorption
a partir des matiéres en suspension. Dans les eaux
traitées tertiaires, le sulfaméthoxazole et la roxithro-
mycine sont quantifiés 2 88 et 50 %, respectivement.
Les antidépresseurs, les anti-inflammatoires, le gem-
fibrozil, le salbutamol, la terbutaline, la caféine et la
théophylline sont quantifiés dans 80 a 97 % des
échantillons dans les eaux usées brutes, entre 80 et
100 % dans les eaux traitées secondaires et sont lége-
rement meins souvent quantifiés dans les eaux trai-
Lées tertiaires (de 50 a 81 %), saul pour la caféine et
la théophylline qui sont quantifiées a plus de 80 % en
sortie tertiaire des STEP. La doxépine, imipramine et
Tl'alprazolam sont, quant a eux, quantifiés dans moins

de 60 % des cas.

3.2. Concentrations dans les eaux brutes et
traitees

Comme l'illustre la figure 1, les substances sont sou-
vent quantifiées a plus de 80 % dans les eaux traitées
par les STEP. Mais les concentrations auxquelles elles
sont trouvées restent faibles (excepté pour I'ibupro-
fene, la théophylline, l'aspirine et le paracétamol)
(fieures 2, 3 et 4).

En entrée de STEP, trois groupes de substances peu-
vent étre distingnés :

—groupe 1 : 60 % des substances pharmaceutiques sont
quantifices a des concentrations inférieures au pg/l;
—groupe 2 : Facébutolol, Taténolol, le sotalol, le sul-
famethoxazole, la roxithromycine, la caféine, la
carbamazépine, I'ibuproféene, le kétoprofene, le
naproxene, le diclofénac, le gemfibrozil et 1a théophyl-
line, quantifiés dans des gammes de concentrations
allant du centieme de ng/L a la dizaine de pg/lL :
—groupe 3 : le paracétamol et Iaspirine, quantifiés &
des concentrations de I'ordre de la centaine de ng/L
(figure 2). Ces niveaux de concentrations sont relati-
vement bien corrélés aux quantités de médicaments
consommés en France selon les informations
connues [BESSE et GARRIC, 2007].

En aval de traitements secondaires, seulement deux
groupes de substances sont distingués :

— 66 % des substances pharmaceutiques sont quanti-

fi¢es a des concentrations inférieures au pg/L ;

Faux usées brotes

Fréquence de quantification (%)

Eaux traitées secondaires
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Figure 1. Fréguence de quantification (%] des substances pharmaceutiques
dans les eaux usées brutes et les eaux traitées [secondaires et tertiaires)

—l'acébutolol, I'aténolol, le sotalol, le sulfaméthoxa-
zole, la roxithromycine, la caféine, la carbamazépine,
Iibuproféne, le paracétamol, le kéroprofene, le
naproxene, le diclofénac et la théophylline, quanti-
fies dans des gammes de concentrations allant de
quelques dixiemes de pg/L a quelques pg/L (figure 3).

En comparant les concentrations en entrée et en
sortie de fraitements secondaires, il est mis en
évidence que les procédés d’épuration secondaires

permettent une « bonne » élimination des substances
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pharmaceutiques, sans éliminer totalement ces
substances. Le paracétamol et I'aspirine, quantifiés
respectivement a des concentrations moyennes de
178,7 et 128,7 ng/l. dans les eaux usées brutes, sont
trouvés en sortie de traitements secondaires a des
concentrations moyennes de 0,121 et 0,210 pg/L, res-
pectivement (figures 2 et 3). Toutes les substances
pharmaceutiques ayant une concentration moyenne
supérieure au pg/L en entrée de STEP sont retrouvées
a des concentrations moyennes inférieures au pg/L
en sortie. Cependant, les concentrations de la carba-
mazépine et, dans une moindre mesure, celles du

diclofénac et du sotalol restent stables.

Deux types de traitements tertiaires ont été étudiés lors
de ces différentes campagnes : les traitements d’allinage
(décantation rapide, filtration sur sable et lagunage ter-
tiaire) et les traitements avancés (ozonation, filtration
sur charbon actif et osmose inverse). La figure 4 meten
évidence que les traitements tertiaires appliquent une
élimination plus poussée des substances pharmaceu-
tiques. Les concentrations moyennes de la plupart des
substances mesurées aprés traitements secondaires sont

diminuées, v compris celles de la carbamazépine, du

diclofénac et du sotalol. Cette diminution des concen-
trations est plus grande aprés traitements tertiaires
avancés (par rapport aux traitements d’affinage) oit les
concentrations movennes sont de lordre du dixieme
de pg/L, sauf pour le kétoprofene et l'aspirine qui ont
une concentration moyenne de 0,143 e1 0,167 pg/1.,
respectivement.

3.3. Variabilite interjournaliére sur une
méme STEP

La variabilité interjournaliere des concentrations me-
surées sur 3 jours dans les échantillons d’eau prélevés
dans la station d'épuration SE1 décrite par CHOUBERT
et coll. [2011] est présentée en figure 5 pour une sélec-
tion de substances. Lors des différentes campagnes, les
prélevements d'ean ont €€ effectués le plus possible par
temps sec alin d’éviter les phénomenes de dilution. Ce-
pendant, des précipitations ont eu lieu lors du troisieme
jour de prélevement dans la station SE1, ce qui peut

amener a une plus grande variabilité.
Dans cette station, les cestrogenes, les antibiotiques et

la plupart des bétabloquants ont une faible variabilité

interjournaliere des concentrations mesurées dans les
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Figure 3. Gamme de concentrations de substances pharmaceutiques guantifiées dans les eaux traitées secondaires
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Figure 4. Gamme de concentrations des substances pharmaceutiques quantifiées dans les eaux traitées tertiaires

ACE

Figure 5. Variabilité des concentrations totales d'une sélection
de substances pendant 3 jours cansécutifs de prélévement pour
une méme station d’épuration (SE1)

échantillons d’eau : entre 1 et 35 % en entrée de STEP
etentre 2 et 39 % en sortie de STEP. Seuls I'aténolol en
entrée de STEP et le sotalol en sortie de STEP présentent
des variabilités légerement plus importantes, soit 20 et
39 % respectivement (figure 5). La variabilité du
sulfaméthoxazole est similaire en entrée et sortie, a
10 % environ (figure 5). La variabilité interjournaliére
pour les antidépressenrs est comprise entre 13 et
140 % en entrée et comprise entre 4 et 47 % en sortie,
En ce qui concerne les anti-inflammatoires, la variabi-
lité en entrée est comprise entre 16 et 63 % (63 % pour
le naproxene), et entre 2 et 78 % en sortie (78 % pour
l'aspirine). Les bronchodilatateurs, le gemfibrozil, la
théophylline et la caféine ont une variabilité en entrée

et sortie de STep inférieure a 20 %.

3.4. Variabilité inter-Step

La variabilité inter-STEP des concentrations en entrée
de STEP est élevée : elle est en moyenne de 91 %
{toutes substances confondues) et varie entre 39 et

347 %. Ces variabilités sont calculées sur 'ensemble

des Step étudiées pendant le projet Amperes. Tes
apports de substances sont trés variables pour chaque
STEP et dépendent de la nature des effluents (nombre
d'équivalent-habitant ; zone rurale/urbaine, hopitaux,
maison de retraile ou autres connectés an réseau ;
période de lannée).

Dans les eaux traitées secondaires, la variabilité est
en movyenne de 105 % et varie de 45 2 306 %. Ft, dans
les eaux traitées tertiaires, elle est en moyenne de
92 % et varie de 6 4 210 %. Cette importante variabi-
lité ne peut étre clairement expliquée. Cependant, la
différence de procédés mis en ceuvre dans ces STEp,
certains étant plus efficaces que dautres sur les
micropolluants (notamment les traitements tertiaires),
la concentration des substances en entrée de STEP et
I'incertitude analytique (plus importante lorsque les
concentrations quantifiées sont proches des limites
de quantification) peuvent jouer un role,

3.5. Différences entre Step des zones urbaines
et rurales

Comme le montre la figure 6, trois gammes de
concentrations dans les eaux usées brutes sont mises
en évidence, autant pour les STEP urbaines que les
rurales :

1) 60 % des substances pharmaceutiques dont les
concentrations sont inférieures au pg/L ;

2} lacébutolol, T'aténolol, le sotalol, le sulfamétho-
xazole, la roxithromycine, la carbamazépine, I'ibu-
profene, le kétoprolene, le naproxene, le diclofénac,
le gemfibrozil, la caléine et la théophylline sont quan-
tifiés dans des gammes de concentrations allant du
ng/L ala dizaine de pg/L ;

3) le paracétamol et l'aspirine dont les concentrations
sont de l'ordre de la centaine de ng/L. 1l n'y a pas de
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difference signilicative et les prolils de contamination
sont approximativement les mémes pour les STEp
siluées en zones urbaines ou rurales.

Cependant, l'oxprénolol qui est quantifié dans plus
de 60 9% des Step situées en zone urbaine {de 0,007 a
0,018 pg/L) est seulement quantifié dans une des six
STEP rurales étudiées (0,001 ug/L). Le bétaxolol quan-
tifié dans 90 % des StEP situées en zone urbaine (de
0,007 a 0,051 pg/L) est quantifié dans seulement
30 % des S1EP situées en zone rurale (de 0,030 a
0,108 pg/L).

La variabilité des concentrations semble légérement
plus élevée pour les STEP situées en zone rurale pour
I'cestriol, le métoprolol, le nadolol, le bisoprolol, 'acé-
hutolol, Taténolol, le kétoprofene, la théophylline,

Iaspirine et le sulfaméthoxazole.

3.6. Partition dissous/particulaire
Tl n'y a aucune donnée sur la partition dissous/parti-

culaire pour les antibiotiques et seulement sur deux

stations d’épuration pour les hormones et les béta-
bloquants, car seule la phase dissoute a éte analysée.
Les hormones et les bétabloquants ont été mesurés
dans la phase particulaire dans les Step CA2 et SE1.,
Les résultats obtenus montrent que la majeure partie
des hormones se concentre dans la phase dissoute.
En effet, que ce soit pour les eaux usées brutes oun
traitées, plus de 90 % des hormones sont générale-
ment présentes sous forme dissoute (87 a 100 % dans
les influents et 90 a 99 % dans les effluents). Cette
observation est en accord avec la littérature qui
met en évidence que, en général, plus de 90 % des
cestrogeénes étudiés (eestrone, le 17a-cestradiol, le
17B-cestradiol et le 17a-éthinylcestradiol) se trouvent
dans la phase dissoute [JANEX-HABIBI et al., 2009].
La plupart des bétabloquants étudiés sont majoritai-
rement présents dans la phase dissoute en entrée et
en sortie de Step (86 a 100 %). Ces résultats s'expli-
quent par le caractere relativement hydrophile des

substances étudiées pour lesquelles les valeurs de
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Figure 6. Comparaison des concentrations dans les eaux usées brutes entre STep urbaines et rurales
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Figure 7. Pourcentage de la fraction dissoute dans les eaux usées brutes et les eaux traitées secondaires

log Kow sont comprises entre 2,45 et 4,01 pour les
cestrogenes et entre —0,03 et 3,26 pour les béta-
bloquants.

Les résultats pour les autres substances pharmaceu-
tiques sont présentés dans la figure 7. En entrée de
STEP, le paracétamol, le salbutamol, la théophylline,
la carbamazépine, la caféine, la terbutaline, le norda-
zépam et le diazépam sont principalement quantifiés
dans la phase dissoute (> 70 %). Lamitriptyline, le
bromazépam, la doxépine et la [luoxétine sont quan-
tiliés @ environ 50 % dans la phase dissoute. Ces
résultats sont directement corrélés aux valeurs de

log K- Les substances quantifiées majoritairement

oW
dans la phase dissoute (> 70 %) ont un caractére
hydrophile avec des valeurs de log K, comprises
entre —0,39 et 2,87, alors que les autres substances
sont plus hydrophobes (log K, compris entre 3,99
et 4,95) a l'exception du bromazépam considéré
comme hydrophile (log K, de 1.93). Cependant, on
observe une grande variabilité de cette partition du
fait de la nature des eaux usées brutes, souvent diffé-
rentes en fonction des réseaux d’assainissement, et
de la faible teneur en substance des particules ; aussi,
les concentrations sont souvent proches des limites
de quantification (LQ) et I'incertitude analytique est
plus élevée.

En sortie de traitement secondaire, toutes les sub-
stances sont quantifiées principalement dans la phase
dissoute (> 70 %), sanf la terbutaline et la {luoxétine
quantifiées a environ 60 % dans la phase dissoute
(mais avec une variabilité trés forte pour ces deux
molécules) et le bromazépam quantifié principale-
ment dans la phase particulaire. Ces résultats sont
corrélés, d'une part, a 'élimination des particules lors

des traitements secondaires et, d’autre part, a 'hydro-

phobicité des substances. Cependant, la terbutaline
et le bromazépam sont des substances plutét hydro-
philes et sont majoritairement retrouvés dans la phase
particulaire. De plus, il y a une variabilité plus impor-
tante pour les mémes raisons qu'en entrée de STEP, et
aussi du fait de I'élimination des particules lors des
traitements secondaires, ce qui engendre des incerti-
tudes analytiques plus élevées et des concentrations
mesurées inférieures a la 1.Q pour plusieurs

substances.

3.7. Concentration dans les boues

Lanalyse des boues a été faite sur 17 boues traitées.
Llacébutolol et Ie propranclol sont retrouvés le plus
fréequemment (98 % des échantillons) et avec des
teneurs moyennes de 78 et 126 ng/g, respectivement ;
ces molécules correspondent (avec l'aténolol et le
sotalol) aux bétabloquants les plus concentrés dans
la phase dissoute des eaux de STeP (influents et
effluents). Laténolol et le sotalol étant plus hydro-
philes (log Kow < 0,37}, il nest pas surprenant de les
trouver a de plus faibles teneurs dans les boues
{teneurs moyennes de 49 et 15 ng/g, respectivement,
et fréquence de quantification de 64 et 97 %, respec-
tivement). Suit 'eestrone quantifiée dans 91 % des
échantillons analysés a une teneur moyenne de
29 ng/g. La carbamazépine et l'amitriptyline sont
quantifiées dans 78 % des échantillons & des teneurs
moyennes de 85 et 195 ng/g, respectivement. Suivent
le nordazépam quantifié dans 72 % des échantillons
analysés a une teneur moyenne de 12 ng/g, la caféine,
Pibuproféne et la fluoxétine sont quantifiés dans 67 %
des cas a des teneurs moyennes de 245, 245 et
104 ng/g, respectivement, et la théophylline quanti-

fiee dans 61 % des échantillons a une teneur
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moyenne de 160 ng/g. Les autres substances sont
quantifiées dans moins de 50 % des échantillons a des
teneurs moyennes souvent inférieures a la centaine
de ng/g, a l'exception de I'aspirine et du kétoprofene
(quantifiés dans 33 % et 28 % des échantillons,
respectivement) qui ont des teneurs moyennes de
7985 et 3 799 ng/g. Les substances quantifiées aux
concentrations les plus [ortes dans les boues sont les
mémes que celles les plus concentrées dans la phase
dissoute et ce sont les substances les plus hydro-
phobes.

3.8. Rendement d’élimination

Trois catégories de rendement ont été choisies avec
des codes couleurs associées :

— les rendements inférieurs 4 30 %, représentés par le
rouge ;

— les rendements compris entre 30 et 70 %, représen-
tés par la couleur orange ;

— les rendements supérieurs a 70 %, représentés par
la couleur verte.

3.8.1. Traitements primaires

Les rendements moyens obtenus avec une étape de
décantation primaire simple ou de décantation pri-
maire avec traitement physico-chimique sont donnés
dans le tableau II. La filiere primaire ne permet pas
d’éliminer les substances pharmaceutiques sauf pour
limipramine. Aprés la décantation primaire simple,
26 % des rendements sont non calculables et 68 %
sont inférieurs a 30 %. 11 0’y a pas d’amélioration
significative apres ajout de réactif physico-chimique :
16 % des rendements ne sont pas calculables, 74 %
sont inférieurs a 30 % et 11 % sont compris entre
30 et 70 % (Péthinyleestradiol, l'amitriptyline, alpra-
zolam et la fluoxétine).

3.8.2. Traitement secondaire : cas des boues ac-
tivées en aération prolongée

1l y a une nette angmentation des rendements d’éli-
mination lors de I'application d'un traitement secon-
daire de type boues activées en aération prolongée.
Les rendements d’élimination ont pu étre calculés
pour 95 % des substances pharmaceutiques pour les
traitements secondaires par boues activées en aéra-
tion prolongée : 50 % sont supérieurs a 70 %, 21 %

sont compris entre 70 et 30 % et 24 % sont inférieurs

a 30 %. Les rendements ne sont pas calculables pour
I'éthinyleestradiol qui n’est pas quantifié dans les eaux
usées brutes, et lalprazolam dont les concentrations
sont proches des LQ (cas n° 3 définis dans
CHOUBERT et coll. [2011]}. Pour l'oxpreénclol, la
carbamazépine, le diazépam et le nordazépam, les
rendements calculés sont négatils a cause de concen-
trations en sortie supérieures a celles quantifiées en
entrée, en raison de la dégradation des substances on
des formes conjuguées.

Le tableau II presente les rendements moyens (sur six
Ster) de la filiere eau apres les traitements a boues
activées, ainsi que I'écart-type des rendements autour
de la moyenne.

Sur une totalité de 38 substances pharmaceutiques, 19
ont des rendements d’'élimination supérieurs a 70 %
dont 'cestrone, le 17a-cestradiol, le 17B-cestradiol,
I'eestriol, le nadolol, le bétaxolol, le bisoprolol, acé-
butolol, 'imipramine, le bromazépam, I'ibuprofene,
le paracétamol, le kétoprofene, le naproxéne, aspi-
rine, le gemftibrozil, le clenbutérol, la caléine et la
théophylline. Parmi ces substances, 10 ont des
concentrations apreés traitement supérieures au cen-
tieme de pg/L. Les rendements d’élimination du mé-
toprolol, du timolol, de I'aténolol, du sulfaméthoxa-
zole, de la roxithromycine, de Pamitriptyline, de la
doxépine et de Ia fluoxétine sont compris entre 70 et
30 %. Parmi ces substances, 3 ont des concentrations
apres traitement supérieures au centiéme de pg/L. Et
9 substances pharmaceutiques ont des rendements
inférieurs a 30 % comme I'oxprénolol, le proprano-
lol, le sotalol, la carbamazepine, le diazépam, le
nordazépam, le diclofénac, le salbutamol et la terbu-
taline. Parmi ces substances, trois ont des concen-
trations aprés traitement supérieures au centieme
de pg/L.

Cependant, pour 10 substances pharmaceutiques
(métoprolol, aténolol, roxithromycine, carbamazé-
pine, nordazépam, kétoprofene, diclofénac, terbuta-
line, bromazépam et fluoxétine), il existe une grande
variabilité sur les rendements d’élimination avec des
ecarts types supérieurs a 20 %. De ce lait, les écarts
types des rendements recouvrent parfois plusieurs
gammes. Par exemple, 'écart type des rendements de
la fluoxétine se trouve sur les trois gammes de rende-

ment définies. Cette variabilité peut étre due aux
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Décantation
primaire

Boues activées en aération prolongée (6 STEP)

Physico-
chimique M s

(2 STEP)

Simple
{1 STEP)

Classes
thérapeutiques

Substances

(Estrone

1To-wslradiol

Hormanes
estrogéniques

1/ p-eestradiol

\(Fstrial

Ethinyleestradiol
|Oxprénolol
Mealoprolol

Propranalol
Hadolol
Bélaxolol
Bisoprelol
\Acehutolol
Atgnalol

Sotalol
Sulfamétnoxazole

Bétabloguants

Antibiotiques

Roxithromycine
Carbarnazépina
Diazépam
Mordiazépam

Amitriptyline

Antidépresseurs

Imipramine o =

Doxépine . - |86 [12]

o |

Alprazolam

Bromazéparm

Flunxétine

Ibuproféng

Paracétemol

|Kétoprofana
Naprozéne
(Aspiring
Diclofénas
[Gemfibrozil
Clanbutéral
‘Salbutamol
Terbutaline
Gaféing

Anti-inflammatoires

Hypolipémiant

Bronchodilatateurs

Autres

Théophylline

=

Rendament compris entre 30 et 70% |

Rendement inférieur 2 30%

| Ecart type des rendements mesurés

30 % 70 %

1]
< ]
M—p

Rendement supérieur 3 70%

M s rnoysnne | s - ooort ype ;0 nomore de valeurs | — @ valeur nan calouiabls < O valsur négalive fconcentration en entrée < sartie) | STER ¢ station

d'enuration,

Tableau Il. Rendements d'élimination [%, valeur moyenne et écart type] pour Les filitres eau (décantation primaire et boues activées en

aération prolongée)

parametres opérationnels des STEP 4 boues activées,
mais également aux incertitudes analytiques, dont
Iinfluence est la plus importante pour la gamme de
rendement d’élimination intermédiaire 30-70 %
|CHOUBERT et al., 2011].

3.8.3. Traitements tertiaires

Les rendements nont pas pu étre calculés pour plu-
sieurs substances (17a-cestradiol, 17B-cestradiol,
bétaxolol, doxépine, imipramine et clenbutérel) pour
les six traitements tertiaires présentés dans le

tableau I1I. Leurs concentrations en sortie de traite-
ment tertiaires sont proches des LQ.

Comme énoncé précédemment, les rendements sont
classés en trois catégories : inléricurs a 30 %, compris
entre 30 et 70 % et supérieurs a 70 %.

Les traitements d’affinage, comme la décantation
rapide, la filtration sur sable et le lagunage, napportent
généralement pas un complément d’élimination par
rapport aux traitements secondaires. Dans le cas de la
décantation rapide, seules 4 substances ant des rende-
ments délimination supérieurs a 30 % (paracétamol,
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Traitements tertiaires d’affinage

Traitements tertiaires avancés

Classes

thérapeutiques | Substances

rapide

| Décamtation Filtration | Lagunage
sur sable | de finition

Filtration
Ozonation sur charbon
actif

Osmose
inverse

[ Estrons e

|
LR &

| 17 ec-mstradicl -

s

Hormones :
| o pmedr
estrogéniques 178 Bsttio |

[(Estriol

Ethinylestradicl

Métoprolol

Timolol

Propranalal

Madolol

Bétablo ts =
A Botaxolol

I
!
‘  Dixorénolol
I

Bi sop_ra'!___oJ

Acebutolol

Sotalol

Sulfaméthoxazole |

Antibiotiques

Raxithromycine

| Garbamazépine

| Diazépam e
i Nordiazépam i

LAmitriptyling

Antidépresseurs Daxéping

| Imioramine

Alprazolam

Bromazépam
Fluoxéting

Ibuprofene

Paracétamol

Anti- Ketoproténe
inflammatoires Maproxéng

Aspirine

Diclofénac

Hypolipémiant Gemfibrozil

Clenbutérol

Bronchodilatateurs | Salbutamol
Terbutaling

Caféine

Al [ps By g
tHres Théephylline

. Rendement inférieur 2 30 %

—tvaleur non calculable

Rendement compris entre 30 at /0 %

Rendement supérieur 4 70 %

Tableau [Il. Rendements d’élimination complémentaire (%) de la filiére eau par traitements tertiaires

diclofénac, gemfibrozil et théophylline) ; apres la filtra-
tion sur sable, seules 4 substances ont des rendements
d'élimination supérieurs a 30 % (oxprénolol, propra-
nolol, bromazépam et gemfibrozil) ; et apres le lagu-
nage, seules 7 substances ont des rendements supé-
rieurs a 30 % (bisoprolol, aténolol, sotalol, fluoxétine,
paracétamol, diclofénac et salbutamol) et 3 ont des ren-
dements d'elimination supérieurs a 70 % (propranolol,
roxithromyeine et kétoproféene),

Les diftérents traitements Lertiaires avancés érudiés
saverent performants en ce qui concerne 1'élimi-

nation des substances pharmaceutiques avec 53 %

des substances éliminées a plus de 70 %. Cependant,
aprés l'osmose inverse, I'cestrone est éliminée 4 moins
de 30 %, alors que I'ethinyleestradiol et Toxprénclol
ont des rendements d’élimination compris entre 30
et 70 % ; apres l'ozonation, I'aspirine est éliminée a
moins de 30 %, le nordiazépam et la caféine ont des
rendements d’élimination compris entre 30 et 70 % ;
et, apres filtration sur charbon actif, I'éthinyleestra-
diol est éliminé a moins de 30 %, le timolol et le
nadolol ont des rendements d’élimination compris

entre 30 et 70 %.
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Conclusion et perspectives

Lors de cette étude, les eaux usées brutes, les eaux
traitées et les boues de sortie ont été étudiées pour
21 stations d’épuration. Les substances pharmaceu-
tiques ont été quantifiées dans la majorité des préle-
vements effectués, cependant celles-ci sont présentes
a des concentrations inlérieures au pg/L, a lexcep-
tion de I'aspirine, du paracétamol, de I'tbuprofene, de
la caléine, de la théophylline et du kétoprolene, pour
lesquels les concentrations vont de la dizaine a la
centaine de pg/L dans les eaux usées brutes. Ces
substances sont principalement présentes dans la
phase dissoute (faiblement absorbées sur la phase
particulaire} et sont retrouvées a de faibles teneurs
dans les boues « traitées » issues des filieres boues de
ces stations d’épuration (entre 1 et 245 ng/g), sauf
pour Paspirine et le kétoprofene (7 985 et 3 799 ng/g,
respectivement).

Des rendements d’élimination ont été calculés et
mettent en évidence une efficacité croissante lors de
Papplication des procédés primaires, secondaires,
puis tertiaires. Les procédés primaires n'atteignent
généralement quune faible élimination des subs-
tances pharmaceuntiques, avec des rendements infé-
rieurs a 30 %. Les traitements biologiques secondaires
de type boues activées en aération prolongée impo-

sent des rendements supérieurs & 70 % pour 50 % des
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substances pharmaceutiques étudiées. Les stations
d’épuration actuellement mises en ceuvre n'ont pas
été concues pour éliminer les micropolluants orga-
niques présents dans les systemes aquatiques, tels que
les substances pharmaceutiques, les hormones natu-
relles ou de synthése, composés de plus en plus utili-
sés associés a un mode de vie et de société. Néan-
moins, 'ajout de procédés tertiaires avancés comme
l'osmose inverse, 'ozonation ou encore la filtration
sur charbon actif, pourrait intensifier I'élimination
des substances pharmaceuntiques, par exemple I'ces-
trone, I'éthinyleestradiol, I'aspirine, la caféine et I'ox-
prénolol. Cependant, ces installations restent encore
marginales dans le domaine de I'assainissement en
France, du fait de leurs coiits et du développement
limité de la réutilisation d’eaux usées dans nos
régions. Ainsi, les problemes posés par ces substances
émergentes, dont les effets au niveau des écosystemes
aquatiques sont encore peu connus, pourraient se
manifester a de trés faibles concentrations et éire
amplifiés par des phénomenes de synergie et pour-
raient, a I'avenir, se révéler de premiere importance,
surtout si certaines d’entre elles s'avérent persistantes

et bicaccumulables.
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Résume

Dans le cadre du projet intitulé « Analyse de micro-
polluants pricritaires et émergents dans les rejets
et les caux superficielles » [Amperes), des études
ont été conduites sur 21 stations d’épuration [STep]
afin d'estimer la composilion en substances phar-
maceutiques des eaux usées et traitées et, ainsi,
d'évaluer leur présence et leur dégradation en
fonction des traitements. Des méthodolegies per-
formantes et fiables utilisant Uextraction en phase
solide [SPE] associée & la chromatographie en
phase liquide couplée & la spectromélrie de masse
en tandem [LC/MS/MS] ont été développées pour
l'analyse de 38 substances dans des matrices com-
plexes. Grice a ces méthodologies, les phases dis-
soute et particulaire, ainsi que les boues ont pu éire
anatysées. Les substances pharmaceutiques sont
détectées en moyenne dans 83 % des cas enentrée
de STEP, avec des concentrations totales moyennes
faibles, en majorité inférieures au pg/L, sauf pour
certaines substances largement utitisées dans la
vie courante comme le paracélamol (179 pg/L), Uas-
pirine (129 pa/Ll, la théaphylline (14 pg/L, Uibupro-
fene [11 po/l) et la caféine (4 pg/L). En sortie de
STER, les substances pharmaceutiques sont détec-
tées en moyenne dans 70 % des cas, avec des
concentrations lotales moyennes généralement
inférieures au dixieme de pg/l, Toutes les sub-
stances détectées sont relativerment hien éliminées

dans les STeP par les traitements secondaires étu-
diés. Des rendemenls d'élimination supérieurs 3
70 % ont &té mesurés sur les files eau des filieres
biologiques pour la caféine et la théophylling, les
anti-inflammateires (paracétamol, aspirine, ibupro-
fene] et les hormones. Les rendements d'élimina-
tion restent dans la gamme intermédiaire (30-70 %)
pour les deux antibiotiques recherchés (sulfamé-
thoxazole, roxithromycine] et trois bétabloguants
[oxprénolol, propranclol, sotatol) et restent stahles.
Cependant, ces substances sont éliminées considé-
rablement lors des traitements tertiaires, tels gue
la filtration sur charbon actif, losmose inverse et
lozonation. Les valeurs de concentration des suhb-
stances pharmaceutigues dans les boues sont
faibles, elles sont de lordre de la centaine de ng/g
de masse séche [MS). |es bilans de matiéres mon-
trent gue le phénomeéne prépondérant pour les sub-
stances pharmaceutiques n'est pas l'accumulation
dans les houes, mais la dégradation. Lintérét de
cette étude a été .

- de développer des méthodologies robustes et fia-
bles, tout en étanl performantes en termes de limite
de quantification, applicables & un suivi des stations
d'épuration et ce quel que soit le type de matrices :

- de faire linventaire de la composition des rejets
des substances pharmaceutiques selan le type de
procédé de lraitement utilisé.
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