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Depuis plusieurs années, la communauté scientifique et les pouvoirs publics
s’interrogent sur la présence dans l’eau, à l’état de traces, de résidus de
médicaments, et sur leurs effets sur la santé environnementale.
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En ce qui concerne les résidus de médicaments humains, leur présence est
directement liée à la consommation que nous faisons des médicaments.

Après être absorbée dans l’organisme, une fraction des médicaments est excrétée
et rejetée dans les eaux usées. Ces résidus gagnent ensuite les stations d’épuration
via les eaux usées. Les stations d’épuration éliminent une fraction variable des
médicaments ; la fraction non éliminée est ensuite rejetée avec les eaux usées
traitées et gagne le milieu naturel.

Il est aujourd’hui admis que la majeure partie des résidus médicamenteux humains
provient de la consommation à domicile, la proportion de résidus médicamenteux
liée aux rejets hospitaliers étant estimée à moins de 10% de la quantité totale.
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Dans les eaux usées brutes et traitées du Bassin d’Arcachon, on retrouve (comme
partout ailleurs) des résidus médicamenteux.

En entrée de station, les concentrations en résidus médicamenteux varient de la
dizaine de ng/L à la dizaine de µg/L. Certaines molécules comme l’ibuprofène
peuvent être très bien éliminées (jusqu'à 99% d’élimination), d’autres comme les
antiépileptiques (gabapentine ou carbamazépine par exemple) sont réfractaires à
l’élimination : les concentrations sont les mêmes ou presque avant et après
passage par la station d’épuration.

Remarque : le terme « élimination » dans les stations d’épuration indique que le
composé n’est plus retrouvé dans l’eau en sortie de la station. S’il peut être
effectivement dégradé, cette élimination peut se traduire pour certains
contaminants par un transfert des eaux usées vers les boues produites par la
station.
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En ce qui concerne la présence dans l’environnement, de nombreuses études à
l’échelle mondiale ont déjà été conduites (les premières études ont eu lieu à la fin
des années 70).

En France par exemple, les résultats de trois campagnes menées en 2012 par
l’ONEMA (aujourd’hui AFB) dans les eaux de surface (lacs et cours d’eau) sur le
territoire français ont montré la présence de 26 composés médicamenteux sur les
82 substances recherchées.

Dix-sept d’entre eux ont pu être quantifiés et sont présents à des concentrations de
l’ordre du ng/L au μg/L. Certaines substances sont retrouvées très fréquemment :
la carbamazépine (antiépileptique), l’acide niflumique (anti-inflammatoire et
antidouleur) et l’oxazepam (anxiolytique).
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En ce qui concerne les effets et les risques pour l’environnement. Plusieurs études
ont mis en évidence des altérations de populations aquatiques reliées à la
présence des substances actives dans l'eau, parmi lesquelles :

• Des effets sur la reproduction des animaux (poissons, batraciens, mammifères
marins), pouvant aller jusqu'au changement de sexe et associés à la présence
d'œstrogènes.

• Des modifications des populations bactériennes, avec en particulier un
développement des bactéries résistantes aux antibiotiques, associées à une
pression de sélection due au rejet permanent d'antibiotiques dans l'eau.

• Des modifications du comportement de poissons, rendus plus agressifs du fait
de la présence d'un anxiolytique (oxazepam) dans l'eau.

Remarques : il est très difficile d'apporter la preuve formelle de la relation de
causalité entre l'exposition aux résidus de médicaments et la dégradation observée
des populations d'organismes aquatiques, notamment en ce qui concerne la
toxicité sur le long-terme.
Il est également important de considérer que, dans l’environnement, un organisme
vivant est exposé à plusieurs substances qui peuvent interagir entre elles, et non à
une seule substance.
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Dans les années 1990, scientifiques et naturalistes remarquent une diminution du
nombre de vautours au Pakistan. Ce déclin a été très important avec une chute de
95% de la population.

Une cause sera identifiée par le Dr Lindsay Oaks et son équipe en 2003 : un article
publié dans la revue " Nature " relie la diminution drastique de populations de
vautours du Pakistan à l'accumulation dans leur organisme de résidus d'un anti-
inflammatoire, le diclofénac. En se nourrissant des carcasses du bétail mort et
préalablement traité avec ce médicament, ces rapaces accumulent ce composé
dans leur organisme, qui entrainerait chez eux une insuffisance rénale pouvant
aboutir à la mort de l'individu. Suite à ces observations, le meloxicam a été
préconisé pour traiter le bétail car il s’est avéré moins toxique pour les vautours.

Aujourd’hui, l’inde qui a connu également une chute des populations de vautour a
interdit le diclofénac pour usage vétérinaire.
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Suite à l’ensemble de ces observations, et depuis 2004, l‘évaluation du risque
environnemental est obligatoire pour toute nouvelle demande d'AMM d'un
médicament, associée à la détermination, au cas par cas, des mesures destinées à
en limiter l’impact.

Cette démarche est obligatoire pour toute procédure d’enregistrement, pour toute
extension d'AMM mais aussi pour les modifications « de type II » de l’AMM, à
l'origine d'une augmentation de l’exposition environnementale.

Attention toutefois, l'impact environnemental ne constitue pas un critère de refus
de délivrer l'AMM pour les médicaments à usage humain, contrairement aux
médicaments à usage vétérinaire.
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Dans ce contexte, quelles sont les étapes clés sur lesquelles on peut jouer pour
limiter la présence dans l’environnement de résidus médicamenteux ?

• Sur le choix de la prescription (voir dans les diapositives suivantes l’exemple de
l’expérience Suédoise), que ce soit au niveau des officines ou des
établissements hospitaliers (ES).

• Sur les achats et l’approvisionnement (pour les ES).

• Sur l’observance thérapeutique afin de limiter les médicaments non utilisés
(MNU).

• A la fin du cycle de vie sur la gestion des MNU.
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AGIR A LA FIN DU CYCLE DE VIE DES MEDICAMENTS – UN EXEMPLE LOCAL

En 2018, dans le cadre du réseau REMPAR, le SIBA et Cyclamed ont créé des
supports de sensibilisation (chevalet, tampon et affiche) incitant les patients à
ramener leurs médicaments non utilisés (MNU). Ces supports font le lien entre les
pratiques de récupération des MNU et préservation de l’environnement.

Si le fait de ramener ses MNU ne joue que très peu sur la présence des résidus
médicamenteux dans les eaux usées, cela contribue cependant à :
• sensibiliser le grand public ;
• limiter les autres voies de contamination (mise en décharge des médicaments

jetés à la poubelle par exemple, avec potentielle contamination des sols et des
nappes), en assurant une élimination convenable (incinération à 800°C) des
médicaments.
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AGIR LORS DE LA PRESCRIPTION, L’EXEMPLE DE LA DEMARCHE SUEDOISE

En 2003, le département environnement du conseil de la ville de Stockholm a initié
un système de classification des produits pharmaceutiques en fonction de leur
impact environnemental. Cet impact est calculé selon le ratio entre la
concentration environnementale estimée et la concentration maximum sans effet
pour les organismes aquatiques.

En 2005, cette classification est élargie avec l’estimation du danger des
médicaments pour l’environnement avec l’indice PBT (Persistance,
Bioaccumulation, Toxicité), le danger étant évalué sur une échelle de 1 à 9.

Ce projet de classification réunit à partir de 2005 des représentants des pouvoirs
publics (le conseil de la ville de Stockholm, l’association suédoise des autorités
locales et régionales), des organismes de santé (Apotek AB, Agence suédoise des
produits médicaux), et de l’industrie pharmaceutique (ILF).
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QUELQUES NOTIONS A BIEN CONNAITRE !

La différence entre le danger et le risque.
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L’indice PBT (qui caractérise le danger de la molécule) est caractérisé par 3
paramètres :
• la persistance ;
• la bioaccumulation dans les organismes aquatiques ;
• la toxicité au regard des organismes aquatiques.

Les données environnementales sont fournies par l’association des industries
pharmaceutiques suédoises (ILF) et étudiées par l’institut de recherche suédois de
l’environnement.
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L’EXEMPLE DU DICLOFENAC (extrait du site janusinfo.se)

Le score de danger est de 4.
3 Pour la persistance, 0 pour la Bioaccumulation et 1 pour la Toxicité.

L’astérisque indique que la classification est incertaine.

Le 1 pour la toxicité peut sembler surprenant au regard des études sur l’impact du
diclofénac sur les vautours mais il faut garder en tête que pour l’indice PBT, la
toxicité n’est déterminée que sur la base d’essais sur les organismes aquatiques.

Enfin, le site croise les données PBT avec l’information sur le risque
environnemental et les connaissances sur le risque sanitaire.
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Cette classification environnementale des produits pharmaceutiques et le système
d’information lié, étendu en 2010 à toute la Suède, vise à permettre aux
prescripteurs et experts pharmaciens de pouvoir opter pour un médicament
efficace mais de moindre impact environnemental.

Elle est basée sur les informations librement transmises par les laboratoires
pharmaceutiques et/ou sur les données disponibles auprès de l’EMA.

La portée de cette classification est atténuée par des données environnementales
lacunaires ou incertaines. Elle constitue néanmoins une initiative unique en son
genre, rassemblant les autorités publiques, de santé et les industriels concernés.
Elle vise également à renforcer la demande du marché pour les médicaments avec
moins d’impact environnemental afin de stimuler la conception de médicaments
plus respectueux de l’environnement.
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En réponse à la saisine de la Direction Générale de la Santé (DGS) en date du 1er

avril 2015, relative à l’intérêt de la démarche adoptée par la municipalité de
Stockholm auprès des prescripteurs pour une prise en compte de l’impact des
résidus de médicaments sur l’environnement, l’Académie nationale de Médecine,
l’Académie nationale de Pharmacie et l’Académie Vétérinaire de France (AVF) ont
constitué un groupe d’expertise collective.

Les académies concluent notamment sur le fait qu’une telle démarche en France
n’est à envisager « qu’après une préparation particulièrement rigoureuse afin
d’éviter toute déformation de l’information sur la nature du risque et
d’incompréhension, de confusion entre le risque environnemental et le risque
sanitaire ».

L’évaluation de la « pertinence de l'indice suédois de classement des substances
actives en fonction de leur impact pour l’environnement et l’acceptabilité par les
professionnels de santé de la mise en place d’un tel indice de classement des
médicaments en France » est toutefois mise à l’ordre du jour Plan micropolluants
2016-2021.
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Malgré cet avis en « demi-teinte » des académies, plusieurs initiatives locales se
sont développées en France autour de la démarche Suédoise et notamment de
l’indice PBT.

Les hôpitaux des portes de Camargue (HPC), l’hôpital privé nord parisien et le
centre hospitalier de Cannes ont mis en place de l’indice PBT au sein des
établissements avec indication dans le livret thérapeutique. Egalement aux HPC,
l’indice a été intégré aux cahier des charges pour l’achat des médicaments.
A la clinique des Sources, une étude de l’impact des effluents de la clinique a été
mise en place sur la base des données de l’indice PBT.

Des initiatives avec les professionnels de ville ont par ailleurs été initiées au pays
de Remiremont, par l’ASOQS (http://sesoignersanspolluer.com/)

Enfin, l’ASEF (Association Santé Environnement France) et le CD2S (Comité pour le
Développement Durable en Santé) ont traduit l’indice PBT en Français.

17

http://sesoignersanspolluer.com/


LA DEMARCHE INITIEE AUX HPC EN DETAIL (démarche initiée par Catherine
Taillefer)

Aux HPC, il a été décidé de mettre à profit le PBT, notamment en le déclinant dans
le livret thérapeutique, et en s’en servant comme moyen pour bâtir des actions
visant à limiter le risque environnemental lié aux médicaments.

Les HPC sont un établissement orienté vers la gérontologie, qui n’utilise donc pas
d’hormones et d’anticancéreux, mais qui a un usage soutenu de médicaments.

L’analyse des 50 premières molécules les plus consommées a montré en priorité
des indices PBT entre 3 et 5, donc caractérisant un danger moyen. Pour beaucoup
de molécules, il n’a pas été possible de caractériser l’indice PBT car les données ne
sont pas disponibles et/ou incomplètes. Cette démarche a toutefois permis de
définir un « profil environnemental » pour l’établissement.
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L’application du PBT a également été le moyen d‘identifier ce qui pouvait être fait
en interne pour limiter les risques, environnemental et sanitaire, liés à l’utilisation
des médicaments.

Moins prescrire (en gériatrie cette démarche va dans le sens du bon usage
thérapeutique) en mettant notamment en avant le risque environnemental
potentiel associé.

Faire évoluer les prescriptions sur la base de l’indice PBT : des alternatives ont été
mises en place avec les médecins pour les molécules les plus utilisées et qui
présentaient un PBT élevé :

• Par exemple, en prescrivant plutôt du lisinopril que du ramipril si le médecin
était d’accord.

• Pour le zopiclone présentant un PBT élevé, comme il n’y avait pas d’alternative
médicamenteuse, il a plutôt été proposé de travailler sur le bon usage,
notamment en prescrivant des demi doses.

19



• En cardiologie, pour une équivalence thérapeutique entre amlodipine et
félodipine, le choix s’est porté sur l’amlodipine qui présente un PBT moins
élevé.

• Dans le cas du clopidogrel, il n’y avait pas d’alternative thérapeutique.

• Enfin, pour les antidépresseurs (PBT de 6 dans le cas du citalopram), il a été
préconisé de diminuer les usages et de préférer des alternatives non
médicamenteuses.

De manière générale, l’application de cet indice a permis de sensibiliser les
prescripteurs, les soignants et les pharmaciens et d’engager un cercle vertueux au
niveau de la prescription tout en ayant le respect du bon usage et également le
respect de la nécessité thérapeutique.
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En parallèle de la mise en place du PBT, les HPC ont pris le parti d’une approche
globale sur le circuit médicamenteux :

• En prévenant le déchet par l’amélioration de la gestion des stocks,
l’optimisation des flux et échanges entre établissements en vue d’éviter les
périmés.

• En renforçant les filières de tri à la source par la mise en place d’un système de
collecte des déchets et des MNU ramenés systématiquement à la pharmacie.
La pharmacie opérait alors le tri en séparant les filières de recyclage,
emballages d’un côté et médicaments de l’autre. Pour les médicaments, il
s’agissait d’assurer leur incinération à 800°C car le risque chimique ne peut être
détruit que par ce mode de traitement. (pour mémoire, les anticancéreux
doivent être incinérés à 1200°C mais pour ces derniers, il y a déjà un circuit
bien identifié au sein des établissements hospitaliers.
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Ceci a permis la mise en place d’un indicateur de développement durable : le poids
par lit et par an de médicaments mis à la destruction. Les efforts ont porté leurs
fruits car l’ensemble de ces actions a permis de passer de 140 kg (pour 2018 lits)
par an de médicaments détruits en 2014 à 115 kg en 2016.

Egalement, il y a eu une formation du personnel sur le bon usage du médicament,
et la gestion des déchets, et enfin aux sensibilisations aux expositions potentielles
aux médicaments par le personnel.

Enfin, une information des patients (soit à la pharmacie, mais aussi à l’occasion de
journées dédiées) sur les gestes à retenir pour ne pas contaminer l’environnement.

Globalement, l’expérience a permis d’être plus pertinent et plus complet sur
l’approche du circuit du médicament.
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Des échanges avec les professionnels présents lors du forum on peut retenir que :

• La problématique environnementale liée aux résidus médicamenteux reste
encore peu connue chez les professionnels de santé.

• Si l’indice PBT suscite l’intérêt, des questions sont posées quand à la validité
des données utilisées et la validation de l’indice par des organismes nationaux
à vocation scientifique.

• Le site internet janusinfo.se n’est pas d’un usage simple et rapide.

• Certains professionnels pourraient envisager l’utilisation de l’indice PBT mais
seulement sur la base d’une version « résumée » et rapidement accessible,
type « synthèse sur une feuille A4 ».

• Il est proposé de soumettre le sujet à des revues spécialisées afin de diffuser
l’information le plus largement possible.
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Plusieurs millions de flacons de crèmes solaires sont vendus en France tous les ans.
Ces crèmes renferment des filtres ultraviolets (FUV). Il en existe deux types : les
filtres organiques (ou chimiques) qui absorbent les rayons UV, et les filtres
minéraux qui absorbent et renvoient la lumière.

Les FUV peuvent se retrouver dans l’eau soit directement, lorsque les estivants se
baignent, soit via les stations d'épuration des eaux usées (STEP), qui ne
parviennent pas à éliminer totalement ces molécules.

Ainsi, plusieurs études ont montré que l’application de crème solaire par les
estivants est bien à l’origine de la présence de plusieurs FUV dans les eaux de
baignade.

Remarque : les FUV sont également utilisés dans d’autres produits que les crèmes
solaires comme dans des crèmes de jours mais également dans des plastiques
alimentaires…
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Des campagnes de screening des FUV ont été réalisées sur 4 plages du Bassin à
l’été 2015 ainsi qu’à l’été et l’hiver 2016 dans le cadre du réseau REMPAR.

Les FUV recherchés ont été détectés en été dans plus de 80% des prélèvements à
des teneurs allant jusqu’à prés de 700 ng/L (La hume en juillet 2015).

Ils ont également été détectés en hiver sur 3 des 4 plages échantillonnées à des
teneurs plus faibles de l’ordre de la dizaine de ng/L.

Les investigations vont être poursuivies ; un suivi plus fin au niveau des zones de 
baignades va notamment être réalisé en parallèle du suivi bactériologique.  
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Toujours dans le cadre de REMPAR, les FUV ont été recherchés en entrée et sortie
des 2 principales stations d’épuration du Bassin.

On les retrouve en entrée de station d’épuration à des concentrations pouvant aller
jusqu’à quelques centaines de ng/L.

Leur élimination dans les stations d’épuration est variable. L’oxybenzone, par
exemple (en violet sur le graphique) est mal éliminée.

A noter également que l’oxybenzone n’a pas été détectée au niveau des plages du
Bassin, ceci pourrait être lié à son emploi dans des cosmétiques non destinés à la
protection solaire.
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Les premiers résultats acquis pour les FUV sur le Bassin d’Arcachon et plus
largement dans les eaux côtières et douces indiquent un point de vigilance pour
cette classe de composés.

En termes d’impact sur les organismes aquatiques, les données restent peu
nombreuses aujourd’hui. Une étude, parue dans la revue « Environmental Health
Perspectives » a rapporté des atteintes des coraux après exposition à divers filtres
UV (organiques et minéraux sous formes de nanoparticules). Les concentrations
d’exposition semblent toutefois être supérieures aux concentrations mesurées par
exemple dans les eaux du Bassin d’Arcachon.

A ces questionnements sur l’impact environnemental, il faut également associer les
interrogations liées à la détection de ces composés dans des organismes
aquatiques mais également chez l’homme (après application de crèmes solaires,
des FUV ont été détectés dans différents liquides biologiques).

Enfin, plusieurs FUV sont suspectés de présenter des propriétés de type
perturbateur endocrinien.

Des états comme Hawaï ont pris les devants en interdisant l’usage de certains FUV
organiques : la benzophénone-3 et l’éthylhexyl-méthoxycinnamate.
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