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RESUME

Chlorotétracycline (CTC) est un antibiotique de la famille des tétracyclines qui est
couramment utilisé comme médicament pour la prévention, le contrble et le
traitement des infections chez les animaux. Au cours des 60 derniéres années, la
libération constante de CTC dans l'environnement a entrainé l'exposition des
bactéries a la concentration élevée d'antibiotiques par conséquent, les bactéries ont
développé la résistance aux antibiotiques principalement a la CTC. La CTC se
retrouve dans les stations d'épuration des eaux usées (Wastewater treatment plant:
WWTP) a travers le systeme de collecte des eaux usées, ce qui rend le processus
de traitement conventionnel des stations d'épuration inefficace pour la dégradation
de la CTC. L’exposition a la lumiére de CTC résiduel dans l'environnement
transforme la CTC en sous-produits comme indiqué dans les différentes études
consultées, les produits photo-dégradés de la CTC sont plus toxiques que la CTC.
La plupart des procédés d'oxydation développés pour la dégradation des
antibiotiques sont codteux, nécessitent beaucoup d'énergie ou [lutilisation de
produits chimiques dangereux. De plus, la plupart des études de dégradation de la
CTC ont été réalisées dans des solutions aqueuses enrichies ou la concentration de
CTC n'était pas pertinente aux concentrations réelles dans l'environnement, ce qui
rend l'extrapolation des résultats aux conditions réelles difficiles.

Le développement de nouvelles techniques de dégradation des antibiotiques, a
l'instar de la CTC, est intéressant. Dans la présente étude, aprés avoir examiné les
méthodes d'élimination actuelles, un nouveau systeme basé sur l'intégration de la
dégradation enzymatique et de l'adsorption dans des membranes d'ultrafiltration a
eté développé. D'une part, les enzymes, en particulier les laccases, sont bien
connus pour transformer les composés organiques en sous-produits moins nocifs
par rapport aux processus d’oxydation conventionnels, cependant ces enzymes sont
lents et sensibles aux changements de processus. D'autre part, le biocharbon issu
de la pyrolyse de la biomasse des déchets est capable d'adsorber et de retenir
efficacement les micropolluants, mais il ne dégrade pas les composés.
L'incorporation de biocharbon et I'immobilisation de laccase sur la membrane

d'ultrafiltration peuvent simultanément augmenter la stabilité de I'enzyme et fournir



suffisamment de temps pour la dégradation enzymatique en intégrant les avantages
de I'association entre la membrane, enzymes et biocharbon.

Premiérement, la capacité d’adsorption de biocharbon et la capacité de dégradation
de CTC par laccase ont été étudiées par l'incorporation du biocharbon dans la
membrane par électrofilage et 'immobilisation de la laccase sur la membrane. Enfin,
la performance de la laccase immobilisé sur 'ensemble membrane-biocharbon pour
la dégradation dans l'eau de la CTC ainsi que d'autres produits pharmaceutiques
étudiée en mode continu.

L'étude du comportement de I'adsorption de la CTC sur le biocharbon a différents pH
(1, 5 et 9) a révélé que l'adsorption est dominée par les forces électrostatiques
puisque la CTC montre une charge électrostatique variée (+1, 0 et -1, pour les pH 1,
5 et 9, respectivement). De plus, les résultats indiquent que CTC a suivi l'isotherme
de Langmuir et que l'adsorption maximale s'est produite a pH 1. De plus, I'activation
du biocharbon par traitement alcalin a augmenté la surface spécifique du biocharbon
de 14,86 m?/g & 852,95 m?/g. La capacité d'adsorption maximale (qm) du biocharbon
synthétisé et activé (434 mg/g) était considérablement plus élevée en comparaison
avec les différentes recherches (57-303 mg/q).

Pour étudier la biodégradation de CTC en utilisant la laccase libre, la méthodologie
réponse de surface (RSM) avec un modéle composite central a été utilisée pour
étudier leffet de différents parameétres tels que le pH, la température, la
concentration du médiateur et la concentration de laccase. Un modéle quadratique a
été adopté pour exprimer l'effet de chaque paramétre, y compris les termes
d'interaction quadratiques et linéaires. Les valeurs pour R? et R? ajusté étaient de
0,85 et 0,70 respectivement indiquant que le modéle est raisonnablement bon pour
des applications pratiques. Parmi les parametres examinés, les termes linéaires de
température et de pH ont eu un effet important. Il a été observé que l'efficacité de
dégradation maximale d'environ 95% peut étre atteinte au pH, a la température, a la
concentration d’enzyme et de médiateur de 5,2, 35,5 ° C, 62,3 U/l et 10,9 uM
respectivement.

L'incorporation de microparticules de biocharbon dans la membrane par électrofilage
afin d'obtenir des membranes adsorbantes a été realisée a différentes charges de
biocharbon (0-2 % p), les résultats ont montré qu'a 1,5 % p de charge de
biocharbon, la surface maximale a été atteinte en raison de l'agrégation des

particules a des concentrations plus élevées ainsi que de la formation d’agrégats,
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deux facteurs qui réduisent le rapport surface/volume. Le test d'adsorption en mode
continu a montré que la membrane fabriquée peut éliminer efficacement la CTC des
milieux aqueux a un flux dultrafiltration normal (30 L/m%h). Les observations
préliminaires sur l'immobilisation de I'enzyme sur la membrane adsorbante ont
montré une efficacité dimmobilisation (> 70%) et une stabilité au stockage élevée
(90% apres un mois) et une haute réutilisabilité (95% apres 5 cycles).

La dégradation de CTC en mode continu en utilisant I'enzyme immobilisé sur la
membrane adsorbante présentait 58,3%, 40,7% et 22,6% d'efficacité d'élimination
de la chlorotétracycline & des vitesses de flux de 1, 2 et 3 mL/h.cm? respectivement.
L'utilisation de laccase immobilisée pour la dégradation de trois composés
pharmaceutiques dans des expériences discontinues présentait 72,7%, 63,3% et
48,6% d'efficacité de dégradation pour Diclofénac (DCF), CTC et Carbamazépine
(CBZ) respectivement apres 8 heures de réaction. L'eau traitée n'a montré aucune
toxicité selon l'essai de criblage d'cestrogéne de levure (YES). L'incorporation de
chitosane dans la membrane a entrainé une réduction de 99,9% du nombre de
bactéries viables et de 72,7%, 63,3% et 48,6% d'efficacité de dégradation pour le
DCF, la CTC et le CBZ respectivement dans l'effluent de l'usine de traitement des
eaux usées (WWTP).

Vi



ABSTRACT

Chlortetracycline (CTC) is a broad-spectrum antibiotic from the family of tetracyclines
that is commonly used as veterinary medicine for preventing, controlling, and treating
animal infections. In recent 60 years, constant release of CTC into the environment
has resulted in the exposure of bacteria to the high concentration of antibiotics and
consequently the development of antibiotic resistance. CTC finds its way through
sewage collection system into wastewater treatment plants (WWTPs) and
unfortunately the treatment process as of the date in conventional WWTPs is not
effective for degradation of CTC. The residual CTC in environment nevertheless may
be exposed to light and as reported in studies, photodegraded products of CTC are
more toxic than CTC itself. Most of the oxidation processes developed for
degradation of antibiotics are costly, energy intensive or involve the use of
hazardous chemicals. Furthermore, most of the CTC degradation studies were
performed in spiked aqueous solutions where the concentration of CTC was not
relevant to real environmental concentrations and therefore it was not possible to
extrapolate the results to real conditions.

Thus, developing new techniques for degradation of antibiotics, such as CTC is of
interest. In the present study, after reviewing the current removal methods, a new
system based on the integration of enzymatic degradation and adsorption into
ultrafiltration membranes is proposed. On one hand, enzymes, specifically laccases,
are well known to transform organic compounds to less harmful by-products
compared to oxidation processes, however, they are slow and sensitive to process
changes. On the other hand, biochar, a product of waste biomass pyrolysis, is able
to adsorb and retain micropollutants efficiently however it does not degrade the
compounds. Incorporation of biochar and immobilization of laccase into an
ultrafiltration membrane can simultaneously increase the stability of enzyme and
provide enough time for enzymatic degradation, thus integrating the ternary
advantages

Firstly, the capacity of biochar for adsorption and capability of the enzyme for
degradation of CTC was studied. Later, the possibility of incorporation of biochar into
the membrane through electrospinning and immobilization of laccase onto

membrane was studied. Finally, the performance of laccase immobilized on
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membrane-biochar for degradation of CTC in water and also CTC along with other
pharmaceuticals will be investigated in continuous mode.

Study of the adsorption behavior of CTC onto biochar at three different pHs (1, 5 and
9) revealed that adsorption is dominated by electrostatic forces since CTC shows
varied electrostatic charge (+1, 0 and -1, at pH 1, 5 and 9, respectively). Also, the
results indicated that CTC followed Langmuir isotherm and the maximum adsorption
occurred at pH 1. Moreover, activation of biochar through alkali treatment increased
the specific surface area of biochar from 14.86 m?/g to 852.95 m%g. The maximum
adsorption capacity (qm) of the synthesized activated biochar (434 mg/g) was
considerably higher than previously reported investigations (57-303 mg/q).

For studying the biodegradation of CTC using free laccase, response surface
methodology (RSM) with a central composite design was utilized to investigate the
effects of different parameters including pH, temperature, mediator concentration
and laccase concentration on biodegradation of CTC in the aqueous phase. A
qguadratic model was fitted to express the effects of each parameter including
quadratic, linear and interaction terms. The values for R? and adjusted R? were 0.85
and 0.70, respectively indicating a reasonably good model for practical applications.
Among the examined parameters, linear terms of temperature and pH had the
largest effects. It was observed that the maximum degradation efficiency of around
95% can be achieved at pH, temperature, enzyme concentration and mediator
concentrations of 5.2, 35.5 °C, 62.3 U/l and 10.9 uM.

Incorporation of biochar microparticles into membrane through electrospinning in
order to obtain adsorptive membranes was performed at different biochar loading (0-
2wt%) and the results showed that at 1.5% biochar loading, maximum surface area
occurred which is due to aggregation of particles at higher concentrations and also
formation of large beads which reduce surface to volume ratio. Adsorption test in the
continuous mode indicated that the fabricated membrane can efficiently remove CTC
from aqueous media at normal ultrafiltration flux (30 L/m2h). The preliminary
observations on immobilization of enzyme onto the adsorptive membrane showed
high immobilization efficiency (>70 %), high storage stability (90 % after one month)

and high reusability (95 % after 5 cycles).

The degradation of CTC in continuous mode using the immobilized enzyme onto
adsorptive membrane exhibited 58.3%, 40.7% and 22.6% chlortetracycline removal
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efficiency at flux rates of 1, 2 and 3 mL/h.cm? Using immobilized laccase for
degradation of three pharmaceutical compounds in batch experiments exhibited
72.7%, 63.3%, and 48.6% degradation efficiency for DCF, CTC, and CBZ,
respectively, after 8 hours of reaction. The treated water showed no toxicity
according to Yeast estrogen screen (YES) assay. The incorporation of chitosan into
membrane caused up to 99.9% reduction in the number of viable bacteria and
72.7%, 63.3%, and 48.6% degradation efficiency for DCF, CTC, and CBZ,
respectively in the effluent of wastewater treatment plant.
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Chapitre 1. Synthése

Partie 1. Introduction

Les résidus des composés pharmaceutiquement actifs (PhAC) constituent une
classe importante de contaminants émergents (CE) dans I'environnement. Apres
ingestion par les humains et les animaux, un grand nombre de produits
pharmaceutiques intacts et de leurs métabolites sont rejetés dans les eaux usées.
En termes de charge de la décharge dans les eaux usées (WW), les antibiotiques
sont parmi les composés en haut de la liste, ils sont méme trouvés a des
concentrations relativement plus élevées avant et apres le traitement WW. La
décharge continue des antibiotiques bioactifs pourrait avoir des effets néfastes sur
les organismes aquatiques et terrestres. Considérant de la consommation actuelle
des antibiotiques et de la tendance passée du marché, la demande mondiale des
antibiotiques devrait augmenter a un taux de croissance annuel composé de 0,8%
entre 2013 et 2018 [1].

La famille des tétracyclines figure parmi les antibiotiques inscrits dans I'élevage de
bétail comme étant I'utilisation la plus élevée (15,8%) [2]. Parmi les membres de
cette famille, la chlortétracycline (CTC) est I'antibiotique le plus utilisé dans le monde
dans les applications vétérinaires. En 1945, la CTC a été découverte par Benjamin
Minge Duggar qui l'a isolé a partir d'un microorganisme du sol, Streptomyces
aureofaciens et en 1951, la FDA a approuvé l'application de la CTC a des fins
prophylactiques chez le bétail [3]. Cet antibiotique largement utilisé peut inhiber le
transfert de “aminoacyl tRNA” au complexe “mRNA-ribosome” sur le site accepteur,
par conséquent empécher la reproduction des cellules bactériennes chez les
animaux. La solubilité de la CTC dans l'eau est de 0,8 mg/mL et son absorption dans
le tractus gastro-intestinal est de 25 a 30% de la dose initiale, ce qui est inférieur a
celle des autres membres de la famille des tétracyclines.

Au cours des 60 dernieres années, la consommation de CTC n'a cessé de croitre en
raison de l'augmentation de la population et de la demande alimentaire. Cette
tendance a entrainé une augmentation constante de la CTC dans I'environnement,
ce qui s'est traduit par une plus grande résistance aux antibiotiques qui a son tour a
compromis l'efficacité des antibiotiqgues chez I'homme. L'enfouissement des déchets
et I'épandage de déchets municipaux et de fumier animal comme engrais entraine
egalement l'accumulation de la CTC dans le sol, par conséquent, la CTC peut

s'accumuler dans les plantes ou s'infiltrer dans les eaux souterraines ou ruisseler

2
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dans les eaux de surface pour retourner dans la chaine alimentaire et atteindre
indirectement les humains.

Le transport de la CTC a travers les procédés mentionnés ainsi que ses propriétés
physicochimiques ont conduit & des concentrations résiduelles variées de CTC dans
les sédiments, les sols, les eaux de surface et les eaux souterraines.. Des études
ont montré que la détection de la CTC est entre (0,02-0,8 mg/L) dans les eaux usées
(Waste Water : WW) municipales et des boues d'épuration (Waste Water Sludge:
WWS) [4, 5]. Pour le cas des eaux usées provenant des industries pharmaceutiques
et des eaux souterraines pres des fermes d'élevage, la concentration de CTC a été
rapportée jusqu'a plusieurs mg/L [6-8].

Les procédés de traitement classiques par voie humide ont montré une dégradation
faible ou nulle de la CTC, car le procédé de traitement principal est effectué par des
bactéries sensibles a la CTC. Une photodégradation, une chloration, une ozonation
ou une irradiation UV plus poussées ont abouti a des produits plus toxiques que la
CTC. De nos jours, des techniques, telles que la séparation sur membrane, des
systemes adsorbants et des enzymes ont été utilisées pour une dégradation ou une
élimination efficace de tels contaminants récalcitrants. Ces processus peuvent étre
considérés comme un systéme complémentaire dans la phase de traitement tertiaire
des stations d'épuration (WWTPs). Parmi ces procédés de séparation physique : la
filtration sur membrane et les systemes d'adsorption sont modulaires et efficaces
pour I'élimination des contaminants, mais ils ne sont pas capables de dégrader les
contaminants. D'autre part, la dégradation des micropolluants utilisant des enzymes
oxydoréductases s'est avérée efficace dans la dégradation et méme la
minéralisation, mais le processus est lent et sensible aux conditions opérationnelles.
La présente étude vise a développer un systéme hybride robuste pour une
dégradation efficace de la CTC a une concentration dans les WW appropriée pour
'environnement, sur la base d'une combinaison de séparation / filtration sur

membrane, de systéme adsorbant et de dégradation enzymatique.
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Partie 2. Revue de littérature

2.1 Contaminants émergents — Produits pharmaceutiques

La détection des contaminants émergents (ECs) dans I'ensemble de la biosphére au
cours des dernieres décennies est devenu un probléme environnemental [9, 10].
Ces composeés sont utilisés dans les produits de la vie quotidienne, tels que des
composés pharmaceutiques, les produits de soins personnels, les plastifiants, les
pesticides, les tensioactifs, etc. alors que leur élimination semble étre trés difficile a
court terme [11]. Ces produits sont libérés continuellement dans I'environnement a
un taux légerement croissant; ils n‘ont donc pas besoin d'étre persistants pour avoir
des effets néfastes sur différents organismes vivants.

Les produits pharmaceutiques sont congcus pour avoir des fonctions biologiques
spécifigues dans les organismes récepteurs a leur niveau thérapeutique. Les
antibiotiques occupent la troisieme place sur le marché des produits
pharmaceutiques [12]. Ces composés jouent un rOle dans le traitement, la
prévention et la protection des humains et des animaux contre les infections. Outre
les humains, I'application préventive des antibiotiques chez le bétail a été autorisée a
des niveaux sous-thérapeutiques pour la prévention des maladies, la promotion de
la croissance et I'amélioration de l'efficacité alimentaire. La demande mondiale
croissante de protéines animales a entrainé l'utilisation réguliere des antibiotiques
dans les élevages pour augmenter la productivité. Le taux de consommation
d'antibiotiques chez le bétail a été estimé a 63 151 tonnes en 2010, soit une
augmentation de 36% par rapport a I'an 2000. Le taux de consommation devrait
augmenter de 67% (105 596 tonnes/an) d'ici 2030 [13].

Les parties non métabolisées des antibiotiques sont libérés dans les eaux usées
(WW), ils se retrouvent dans les stations d'épuration des eaux usées (WWTPs).
L'effluent des usines de traitement des eaux usées est I'une des principales sources
de rejets dans les eaux de surface, qui se retrouvent ensuite dans les sédiments, le
sol, les eaux souterraines et les mers [14, 15]. Au cours des deux dernieres
décennies, la détection des composés antibiotiques dans différentes matrices
environnementales, a attiré l'attention en raison de leurs effets indésirables

potentiels sur les différents milieux récepteurs.
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2.1.1 Tétracyclines— chlorotétracycline

La famille des tétracyclines (TC) figure parmi les antibiotiques inscrits dont
l'utilisation est la plus répandue (15,8%) dans I'élevage [2]. En 2011, les TC ont
représenté 42% des ventes totales des antibiotiques aux Etats-Unis, ce qui les
classe parmi les produits pharmaceutiques les plus vendus [16]. Les TC sont
également les antibiotiques les plus largement utilisés dans d'autres pays,
notamment au Royaume-Uni, au Canada, en Nouvelle-Zélande et en Chine [2].
Parmi les membres de cette famille, la chlorotétracycline (CTC, IUPAC: 2- [amino
(hydroxy) méthylene] -7-chloro-4- (diméthylamino) -6, 10, 11, 12a-tétrahydroxy-6-
méthyl-4, 4a, 5,5a-tétrahydrotétracene-1,3,12-trione, C,,H»3CIN2Og) est I'antibiotique
le plus commun a travers le monde pour l'application vétérinaire. En 1945, la CTC a
été découverte par Benjamin Minge Duggar qui l'a isolé & partir d'un micro-
organisme du sol, Streptomyces aureofaciens et en 1951, la FDA a approuvé
I'application de la CTC a des fins prophylactiques chez le bétail [3]. Ce composé
antibiotique est largement utilisé pour inhiber le transfert de “aminoacyl tRNA” au
complexe “mRNA-ribosome” sur le site accepteur et par conséquent empécher la

reproduction des cellules bactériennes [17].

2.1.2 Application et propriétés de la CTC

La CTC a été approuvée en 1951 par la Food and Drug Administration pour étre
utilisée comme additif dans les fermes d'élevage [18]. La CTC a été un composé
efficace pour le traitement des infections chez les humains et les animaux en raison
de ses faibles effets secondaires, de son rapport colt-efficacité et de son effet
antibactérien a large spectre. Actuellement, la CTC est largement utilisée a des
niveaux thérapeutiques et sous-thérapeutiques (10-500 g/tonne de nourriture) pour
'élevage de bétail, de poulet et du porc dans la plupart des pays du monde [2La
solubilité de la CTC dans l'eau est de 8,6 mg/mL et son absorption dans le tractus
gastro-intestinal est de 25 a 30% de la dose qui est inférieure a celle des autres
membres de la famille de tétracycline. Les propriétés physicochimiques de la CTC

sont présentées dans le tableau 1.2.1.
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Tableau 1.2.1 Propriétés physicochimiques de la chlorotétracycline

Propriété Détail

Formule moléculaire C,,H,3CINL,Og

Masse moléculaire 478,2

Densité 1,7+0,1 g/cm®

Solubilité dans I'eau 8,6 mg/mL

Point de fusion 210-215°C

Point d'ébullition 821,1+65,0 °C (760 mmHg)
La pression de vapeur 0,0+3,1 mmHg (25 °C)

log Ko/w -0,53

pKa 33 7,55 9,33

Parmi les membres de la famille des tétracyclines, la CTC a une faible solubilité
dans l'eau et présente l'absorption la plus faible (25-30% de la dose) dans le tractus
gastro-intestinal. La CTC est excrétée dans l'urine et les féces en quantités
comparables, inchangées ou microbiologiquement inactives [19]. La demi-vie de la
CTC est de 6 a 8 h dans le corps humain et le 6-iso-CTC et le 4-épi-6-iso-CTC sont
les principaux métabolites de la CTC chez I'humain et du 4-épi-CTC chez le bétail.
Bien que ces métabolites soient inactifs sur le plan microbiologique, leur profil

toxicologique n'est pas connu.

2.1.3 Structure de la CTC - activité antibactérienne

La CTC est un acide organique et sa structure moléculaire est représentée dans la
figure 1.2.1. La molécule de la CTC comprend un noyau tétracyclique fusionné
linéaire. Tous les changements structurels dans ces groupes fonctionnels ont

entrainé la perte de l'activité antibactérienne des TC [17].

Figure 1.2.1 Structure de la chlorotétracycline
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Les atomes de carbone, C-4 est une exigence essentielle pour l'action
pharmacologique et le groupement amide en C-2 est considéré comme une
caractéristique structurale requise pour l'action biologique des tétracyclines [20].
CTC inhibe le transfert de “aminoacyl tRNA” au complexe “mRNA-ribosome” au site
accepteur (sous-unité ribosomique 30S), qui affecte la synthese des protéines. Ce
qui impligue que la CTC ne tue pas le microorganisme, mais empéche la
reproduction bactérienne, donc le microorganisme est éliminé par le systéme de
défense du patient [20]. Aucune preuve n'a été trouvée pour la cancérogénicité et la
génotoxicité de la CTC, mais elle a eu des effets toxiques aigus plus faibles a des
concentrations trés élevées (2150 a 5000 mg/kg de poids corporel) chez les rats et
les souris [21].

Trois valeurs de constante de dissociation (pKa) distinctes proviennent de trois
groupes acides qui subissent différents équilibres acide-base en fonction du pH. Les
valeurs de pKa de la CTC sont importantes pour déterminer les propriétés
d'absorption, de distribution, de métabolisme et d'excrétion de la CTC, comme
indiqué dans le tableau 1.2.2.

Tableau 1.2.2 Propriétés pharmacodynamiques et cinétiques de la chlorotétracycline

Propriété Détail
Absorption 20-30%
Temps pour atteindre la 3-4h

concentration maximale

Demi-vie 5,6h
Liaison protéique 50-55
Elimination urinaire % 30-40
Elimination fécale % >50

La CTC existe sous plusieurs formes de protonation en fonction du pH, par
conséquent, les valeurs de pKa peuvent étre utiles pour estimer les especes
chargées dans l'environnement. Sur la base des valeurs de pKa, nous pouvons
observer que la CTC existe sous la forme d'un zwitterion neutre (1 charge négative
et charge positive) entre pH 4 et 7. La figure 1.2.2 présente, les groupes fonctionnels
correspondants a chaque pKa. Les valeurs de pKa de la CTC conduisent

I'absorption, la solubilité et la distribution dans différentes phases, ainsi aident a la
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compréhension des phénomenes, tels que l'absorption biologique, la liaison aux
matrices environnementales et la formation de chélates avec des cations

métalliques.

pKa3 =9.27

pKa2 =17.44 pKal =33

Figure 1.2.2 Groupes fonctionnels de la chlortétracycline et valeurs de pKa

La demi-vie de la CTC dans les milieux aqueux est de 6-8 h et la majorité des
métabolites sont le 6-iso-CTC et le 4-epi-6-iso-CTC. De plus, le 4-epi-CTC et l'iso-
CTC ont été détectés en faibles concentrations sous forme de métabolites de la CTC
[22]. La figure 1.2.3 montre les principaux métabolites de la CTC. Bien que ces
métabolites soient inactifs sur le plan microbiologique, leur profil toxicologique n'est
pas connu. La présence de ces métabolites est un défi majeur dans la quantification
des CTC par chromatographie liquide-spectrométrie de masse en tandem puisqu'ils
sont apparus a différents temps dans le chromatogramme et qu'ils peuvent se

transformer selon plusieurs facteurs, comme le pH et la présence de Mg?* [23].

NH2 NH2

4—cpi—anhydrp— Anhydro- i Iso-chlortetracycline
chlortetracycline chlortetracycline

Figure 1.2.3 Chlorotétracycline et ses métabolites
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2.1.4 Complexation avec des métaux et résistance aux antibiotiques
Généralement, les ions métalligues tendent a se complexer avec les composés
organiques dans les eaux usées a une large gamme de pH, également a modifier
les propriétés chimiques des composés associés. Les métaux peuvent induire
diverses réactions, y compris [I'hydrolyse, la substitution, les réactions
d'oxydoréduction, la photodégradation, la biodégradation et I'adsorption. La CTC
peut former des complexes avec des métaux, tels que le magnésium, le calcium et
le fer qui se trouvent dans l'eau et les WW. Cette complexation peut affecter les
propriétés antibactériennes et la cinétique de transformation de la CTC. Les
principaux sites de chélation comprennent le systeme dicétone (C11 et C12) et les
groupes énol (C1 et C3) et carboxamide (C2) du cycle A (Figure 1.2.1). Des groupes
fonctionnels multiples riches en électrons de la CTC, tels que les acétamides, les
fragments de B-dicétone phénolique et les groupes diméthylammonium sont
stabilisés par complexation. La charge négative des atomes donneurs d'électrons
présents dans la CTC est partagée avec une charge positive des métaux. On pense
que, la liaison des ions métalliques stabilise la grande densité électronique de la
CTC et facilite sa liaison aux ribosomes et aux protéines, auxquels ils ne peuvent
pas se lier par eux-mémes et donc cette chélation peut augmenter la toxicité de la
CTC [24, 25].

2.2 Présence et devenir de la CTC dans I'environnement

Le sort de chaque composé antibiotigue dans l'environnement est une situation
unigue qui nécessite une enquéte. Selon la loi de conservation de la masse, les
contaminants émergents ne disparaissent pas mais ils sont transformés en différents
composés qui peuvent étre moins ou plus toxiques pour l'environnement. Cette
transformation peut étre due a divers processus, tels que la sorption, les processus
abiotiques et biotiques. Le devenir de ces contaminants émergents dépend des
propriétés physicochimiques du composé et des conditions de I'environnement dans
lequel il existe. Les stations d'épuration municipales sont une source importante de
genes de résistance aux antibiotiques dans l'environnement. Comme les procédés
de traitement dans les WWTP entrainent le mélange de diverses bactéries avec des
antibiotiques a des concentrations sub-inhibitrices, ils provoquent une résistance

chez les bactéries [26, 27]. Des concentrations variables de CTC, de 0,02 mg/kg a
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0,8 mg/kg, ont été détectées dans des eaux usées et des boues d'épuration en tant
gue principaux milieux de transport de la CTC dans I'environnement. Environ 90%
des CTC dédiées aux animaux se retrouvent dans les excréments et dans l'urine, de
sorte que la concentration de la CTC dans les effluents d'élevage peut atteindre 300
mg/kg [28]. Dans le tableau 1.2.3, les concentrations environnementales de la CTC

dans plusieurs pays sont indiquées.

Tableau 1.2.3 Concentrations environnementales de chlorotétracycline dans différents pays

Matrice Concentration moyenne (ug/L)  Pays

Les eaux de surface 0,15 Etats-Unis
Eaux usées 1,2 Etats-Unis
Les eaux de surface 0,42 Etats-Unis
Eaux usées 0,97 Canada

Sol 55,3 Canada

Les eaux de surface 0,69 Royaume-Uni
Les eaux de surface 0,9 Royaume-Uni
Sol 4,6-7,3 Allemagne
Sol 41.8 Royaume-Uni
Le fumier de porc <46 Autriche

Ref: [20, 29, 30]

Lorsque le fumier contenant de la CTC est épandu sur les champs agricoles,
I'engrais peut répandre la CTC dans I'environnement par ruissellement de surface et
peut étre considéré comme une source non ponctuelle. Par conséquent, la CTC et
d'autres antibiotiques sont largement répandus dans I'environnement en raison des
sources ponctuelles et non ponctuelles de pollution. La mise en décharge des
déchets et I'épandage des déchets municipaux comme engrais sont d'autres
sources de pollution par la CTC qui conduisent a I'accumulation de CTC dans le sol
puis a la lixiviation vers les eaux de surface et souterraines. Par la suite, la CTC peut
pénétrer dans les plantes et revenir dans la chaine alimentaire humaine. La figure

1.2.4 montre le cycle de vie des antibiotiques dans I'environnement.
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Figure 1.2.4 Cycle de vie de la chlorotétracycline

Lorsque la CTC présente dans l'eau de surface est exposée a la lumiére du soleil, la
photolyse est considérée comme un processus de dégradation important dans
I'environnement aquatique naturel. La photolyse peut se produire soit par absorption
directe du rayonnement par la molécule du médicament, soit par la
photosensibilisation de la molécule par des composants naturels, tels que les
nitrates et les acides humiques [31]. Par conséquent, la matiére organique dissoute
et le nitrate dans les milieux aquatiques naturels peuvent influencer la réaction

photocatalytique [32].

2.3 La CTC dans une station d'épuration

Les WWTPs sont considérées comme une source ponctuelle significative pour les
antibiotiques et leurs génes de résistance aux antibiotiques apparentés dans
I'environnement. Lorsque les antibiotiques entrent dans les WWs, leur sort dépend
de leurs propriétés physico-chimiques. lls peuvent étre soit minéralisés en CO, et en
eau ou soit transformés en molécules plus hydrophiles et passer a travers la WWTP
avec des composeés intacts. L'efficacité de dégradation de chaque stratégie de
traitement dépend principalement de la composition de la matrice, par exemple la
concentration, le type d'ions et de matiéres organiques. Dans le cas des

tétracyclines, lors de leur passage a travers les WWTPs, la modification chimique

11
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peut se produire par hydrolyse, biodégradation ou adsorption sur les boues. De
nombreux auteurs ont rapporté que l'adsorption est le principal facteur d'élimination
des antibiotiques, ce qui signifie que l'accumulation prédomine plutdt que
I'élimination [33, 34]. Différents taux d'élimination des antibiotiques dans les WWTPs
de 20% a 90% ont été rapportés dans la littérature [35, 36], mais ils sont
principalement retenus dans les boues ou transformés en une autre forme de
pollution plus toxique que la molécule mére. Par conséquent, les produits et/ou voies
de transformation devraient étre inclus dans les études futures afin d'obtenir des
données précises sur les stratégies d'élimination. Les antibiotiques ont un effet
négatif sur la performance des processus biologiques dans les stations d'épuration
des eaux usées. Par exemple, la présence de CT >5 mg/L a montré une diminution

significative de I'efficacité totale d'élimination de I'azote [37].

2.4 Meéthodes de traitement pour ['élimination des produits

pharmaceutiques

Pour surmonter les inconvénients du traitement biologique actuel dans les WWTPs
conventionnelles, la recherche a été orientée vers la conception de technologies de
traitement pour I'élimination efficace des antibiotiques résiduels de I'eau et de WW.
Jusqu'a présent, de nombreuses méthodes ont été développées qui peuvent étre
divisées en séparation physique, transformation chimique et aussi leurs processus

combinatoires.

2.4.1 Procédés d'oxydation avancée

Les procédés d'oxydation avancée (AOPs), tels que l'ozonation, la lumiere
ultraviolette (UV) et électrochimique, permettent d'obtenir des taux d'élimination plus
élevés des antibiotiques et de réduire la toxicité des sous-produits [38, 39]. Par
exemple, plus de 98% d'élimination de l'oxytétracycline et de la doxycycline ont éte
obtenues en utilisant UV/H,0 [40]. Le principe des AOPs est de produire du radical
hydroxyle qui est un oxydant trés puissant capable d'oxyder une large gamme de
composeés organiques, dans l'eau [41, 42]. Les AOPs ne peuvent pas étre totalement
efficace en mode autonome pour la dégradation compléte et la minéralisation des
contaminants organiques, dans certains cas, ils conduisent également a la formation

de sous-produits plus toxiques. De plus, la performance des AOPs en mode

12
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autonome est affectée par plusieurs parametres tels que la turbidité, les matieres
organiques naturelles et les composés inorganiques qui compromettent leur
efficacité [43]. Dans ce cas, une combinaison de processus peut étre utile, mais elle
augmente les colts d'installation et d'exploitation. Les inconvénients mentionnés,
ainsi que l'utilisation de produits chimiques dangereux, qui consomment beaucoup
d'énergie ou qui sont sensibles a la matrice, indiquent que les études approfondies

sont nécessaires pour mettre au point un systeme AOP robuste et rentable.

2.4.2 Processus enzymatiques

Le traitement de I'eau polluée a l'aide d'enzymes oxydoréductases a suscité l'intérét
des chercheurs pour le traitement de WW en raison de leur faible empreinte
environnementale et du fait qu'elles ne sont pas spécifiques aux composés cibles
[44]. La laccase est un membre des enzymes ligninolytiques connue pour son
activité catalytique dans I'oxydation de divers composes, elle est facilement produite
par fermentation de plusieurs microorganismes, tels que les champignons de
pourriture blanche sur biomasse lignocellulosique, tels que les copeaux de bois. De
plus, elle a été rapportée pour son excellente capacité de dégradation des
contaminants émergents, tels que les produits pharmaceutiques [45]. Les laccases
ont quatre atomes de cuivre par monomere situés au site catalytique. Le cuivre de
type 1 est responsable de l'oxydation du substrat [46]. Dans une réaction typique de
la laccase (Figure 1.2.5), la laccase se transforme en forme oxydée en transformant
'oxygene en eau dans la premiére étape et en seconde étape la laccase oxydée
peut attaquer les groupes donneurs dhydrogene dans le substrat, comme les
groupes phénoliques et les retourner en radicaux. Les radicaux produits peuvent en
outre subir des réactions catalysées par la laccase et/ou des réactions non
enzymatiques, telles que la polymérisation, I'hnydratation ou I'extraction d'hydrogéne,
ce qui contribuera a la dégradation [46].

la laccase est bien connue pour l'oxydation des composés phénoliques et en
particulier la laccase obtenue a partir de champignons de la pourriture blanche est
connue pour son pouvoir a oxyder les hydrocarbures aromatiques polycycliques
(PAHS) en leurs quinones correspondantes et ensuite dégrader le composé en CO,
[47]. La capacité de la laccase peut étre améliorée en utilisant des médiateurs
enzymatiques tels que le 1-hydroxybenzotriazole (HBT), car ils facilitent le transfert
d'électrons. D'apres Suda et al. Il'utilisation de la laccase seule ne pouvait pas

13
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dégrader la CTC de plus de 45% méme apres 4 h, mais la laccase avec HBT
dégradait 98% de la CTC en moins de 1 h [48].

OH

Laccase (4e) Laccase (4¢’)
4 4 4

0, 2 H,0 0, 2 H,0

OH (o]
I—} Polymerization ‘J

Figure 1.2.5 Dégradation de composés organiques en utilisant la laccase

L'un des défis d'utilisation de la laccase a grande échelle est le colt de production
élevé par les méthodes conventionnelles [46]. Alors, l'utilisation des déchets, tels
gue les déchets agricoles comme substrats pour la production de la laccase peut
réduire les colts de production. Les déchets de l'industrie de la pomme, appelés
marc de pomme, ont été utilisés pour produire différents enzymes [49, 50]. Au
Canada, la production totale de pommes commercialisée était de 390 362 tonnes
meétriques en 2011, ce qui signifie que des milliers de tonnes de marc de pomme
sont produites comme déchets au Canada [51]. La plupart des marcs sont
maintenant utilisés comme aliments pour les animaux, mais dans une mesure limitée
en raison de leur faible digestibilité et de leur faible teneur en nutriments, comme les
protéines [52, 53]. Par conséquent, le marc de pomme est un substrat facultatif
rentable pour la production de la laccase. La faible stabilité et la possibilité de
séparation du milieu sont parmi les défis des enzymes. La stabilité de la laccase
dépend du microorganisme et des conditions de stockage. Par exemple, la demi-vie
de la laccase purifiée a 50 °C est de quelques minutes pour I'enzyme produite a
partir de Botrytis cinerea et de plusieurs jours pour I'enzyme produite a partir de
Trametes sp. [54, 55]. Pour surmonter ces problemes, limmobilisation ou
I'encapsulation des biocatalyseurs ont été développées pour éviter le lessivage et
faciliter leur réutilisation [56]. Selon la littérature, la stabilité et I'activité des enzymes
immobilisés sont supérieures a celles de l'enzyme libre. Mais, les taux de
dégradation étaient plus élevés pour les enzymes libres en raison des limitations de
transfert de masse pour les enzymes immobilisées [57, 58]. Des matériaux
inorganiques poreux, en particulier des nanoparticules de silice et d'alumine, ont été

largement utilisés comme matériau porteur d'enzyme [58]. En outre, des polyméres
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synthétiques, tels que le polyacrylonitrile (PAN) et les biopolymeéres, tels que le
chitosane ont été étudiés en tant que support pour lI'immobilisation des enzymes [59,
60].

2.4.3 Systemes d'adsorption

Les adsorbants classiques, tels que le charbon actif, ont été testés avec succes pour
I'élimination des contaminants émergents [61]. L'efficacité d'élimination de ces
adsorbants dépend des propriétés physicochimiques des adsorbants et des
adsorbats, tels que I'hydrophobie, les groupes fonctionnels, la taille des pores et la
surface externe ainsi que les conditions opérationnelles telles que le pH et la
température [61, 62]. Par conséquent, tous les adsorbants ne peuvent pas étre des
adsorbants idéaux pour tous les contaminants. Par exemple, la plupart des charbons
actifs ont des pores plus petits que 2 nm et ne peuvent donc pas adsorber des
molécules de plus de 3000 Da [63]. Le biocharbon qui est un matériau carboné
produit par pyrolyse de différente biomasse, de la sciure de bois et des boues de
WWTP a montré ses capacités en tant que produit a valeur ajoutée pour plusieurs
applications environnementales [64-66]. Le biocharbon utilisé dans la séquestration
du carbone, la production d'énergie et I'augmentation du rendement des cultures a
stimulé sa production a travers le monde [65, 66]. La structure poreuse et la chimie
de surface du biocharbon en font un excellent adsorbant pour une large gamme de
contaminants [67]. Il y a des facteurs incluant le pH, la température, les charges de
surface et les groupes fonctionnels d'adsorbat qui affectent directement la capacité
d'adsorption et le mécanisme d'adsorption. De plus, si le biocharbon est activé en
utilisant une méthode chimique ou physique, sa capacité pour les composeés
organiques peut étre augmentée jusqu'a cent fois. Par conséquent, la
compréhension de l'interaction entre le biocharbon et le contaminant est nécessaire
pour concevoir une technigue d'élimination efficace. Dans le cas de la CTC, étant
donné qu'il a différentes charges électrostatiques a différents pH, les interactions
électrostatiques avec le biocharbon sont significativement importantes dans la

capacité d'adsorption.

2.4.4 Séparations membranaires

Les processus membranaires sont intéressants en raison du taux élevé d'élimination
des polluants organiques de faible poids moléculaire, I'excellente qualité de I'effluent,
la modularité et la capacité d'intégration avec d'autres systemes [68]. Parmi les

15



Chapitre 1. Synthése

guatre catégories de séparation membranaire incluant I'osmose inverse (RO), la
nanofiltration (NF), l'ultrafiltration (UF) et la microfiltration (MF), seuls RO et NF sont
capables de les éliminer directement de I'eau car les composés pharmaceutiques
sont solubles dans l'eau et sont présents a leur taille moléculaire. L'efficacité
d'élimination des membranes RO et NF pour differents composés pharmaceutiques
est rapportée jusqu'a 99,6% [69].

Dans le cas des antibiotiques tétracyclines, étant donné que leurs poids
moléculaires (> 450 Da) sont supérieurs a un seuil de coupure (Masse molaire
critigue pour laquelle 90 % des solutés sont retenus par la membrane) des
membranes NF et RO (<200 Da), des taux de rejet élevés (> 85%) sont attendus
pour ces membranes [70]. Cependant, malgré les avantages et la haute
performance mentionnée, un inconvénient majeur est que les procédés de filtration
sont congus pour concentrer mais pas pour dégrader les polluants et par la suite
exiger I'élimination du flux de déchets qui représente normalement 5 a 30% du flux
entrant. De plus, si les PhACs ne sont pas dégradés, la concentration des solutés
sur le coté perméat des membranes augmente en augmentant la récupération du
perméat et par la suite, la performance globale sera négativement affectée [68]. Par
conséquent, les polluants dans le flux de retentat doivent étre dégradés ou
transformés en composés chimiques inoffensifs par 'une des méthodes chimiques.
Outre ces avantages et inconvénients, il existe plusieurs paramétres non clairement
détaillés qui influencent l'efficacité d'élimination des procédés de séparation par

membrane [71].

2.4.4 Méthodes de traitement innovantes

Les chercheurs ont toujours travaillé sur de nouvelles méthodes pour améliorer la
performance des processus de traitement. La combinaison ou lintégration de
meéthodes actuelles présentent un intérét puisque difféerentes méthodes peuvent se
compléter et montrer des effets synergiques. Dans le tableau 1.2.4, plusieurs
exemples de combinaison de systemes membranaires avec d'autres technologies
ont été répertoriés. Selon ce tableau, dans la plupart des cas, les systémes
combinatoires/hybrides ont atteint des taux globaux d'enlévement plus élevés. Dans
les paragraphes suivants, certaines meéthodes innovantes bien connues sont

décrites.
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Tableau 1.2.4 Efficacité d'élimination des composés actifs pharmaceutiques par des

traitements combinatoires

Composants Type Composé Enlévement (%) Référence
Osmose inverse + photolyse Combiné  Naproxéne >99 [72]
uv
Nanofiltration / Osmose Intégré Diclofénac >80 [73]
inverse + procédé photo- Ranitidine >99
fenton i

Sulfaméthoxazole >99
Nanofiltration + UV / Ozone Roxithromycine >98 [74]
Bioréacteur a membrane + Combiné  Carbamazépine >96 [75]
photolyse UV
Bioréacteur a membrane + Intégré Acyclovir >99 [76]
Ozonation
Nanofiltration + charbon Combiné  Atnolol >99 [77]
actif granulaire
Bioréacteur a membrane + Combiné  Diclofénac >08 [78]
charbon actif granulaire Carbamazépine >98
Bioréacteur a membrane + Combiné  Sulfaméthoxazole >82 [79]
charbon actif granulaire Carbamazépine >92

2.4.4.1 Séparation membranaire + procédés d'oxydation avancés

L'intégration de processus membranaires avec des procédés d'oxydation avances
présente un grand intérét car les membranes ne sont pas capables de dégrader les
contaminants, méme si elles peuvent efficacement les séparer de l'eau. Par
exemple, Kim et al. ont combiné nandfiltration (NF) avec oxydation catalytique pour
une décomposition efficace de perturbateur endocrinien (EDC) de telle sorte que
l'influent entre dans la réaction avant de passer a travers la membrane NF. lls ont
rapporté que l'oxydation catalytique homogeéne, utilisant le fer (lll) -
tétrasulfophtalocyanine (FeTsPc) comme catalyseur et le peroxyde d'hydrogene
comme oxydant, entrainait une décomposition de 90% du BPA et du diclofénac dans
des conditions faiblement acides [68]. En raison du probléme de séparation du
catalyseur de l'eau dans les systémes homogénes, ces proceédés n'ont pas éte
utilisés a des fins environnementales. Par conséquent, Kim et al. ont immobilisé
catalyseur de FeTsPc sur une résine échangeuse d'ions Amberlite pour l'utiliser en
mode hétérogéne pour I'élimination des PhACs et observer une amélioration
remarquable de la stabilité de FeTsPc due a limmobilisation avec un taux

d'élimination plus élevé pour l'ibuprofene (89%) et le diclofénac (99%) [80, 81].
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2.4.4.2 Séparation membranaire + traitement biologique

Osmose inverse (RO) et la NF pourraient éliminer les composés pharmaceutiques
directement de l'eau, les membranes d'ultrafiltration (UF) et de microfiltration (MF)
peuvent aider a éliminer ces composés en combinaison avec d'autres systemes. Le
bioréacteur a membrane (MBR) est la combinaison d'une membrane (principalement
UF et MF) avec un bioréacteur de croissance en suspension. Dans ce systeme, trois
mécanismes d'adsorption, de biodégradation et de séparation membranaire sont
combinés pour permettre la production d'un effluent avec de tres faibles quantités de
solides en suspension, de turbidité, de demande biologique en oxygene et de
pathogénes [82-85]. L'efficacité d'élimination du systéme pour différents composés
pharmaceutiques tels que le diclofénac et I'ibuprofene a été rapportée jusqu'a 99,9%
[69] et jusqu’a 83% pour la CTC [86].

Le réacteur a membrane enzymatique (EMR) est un autre exemple de combinaison
de membrane UF avec le processus biologique dans lequel lI'enzyme libre ou
I'enzyme immobilisée sur les particules solides est utilisée pour dégrader les
composeés et la membrane UF laisse I'eau et les sous-produits de transformation
quitter le réacteur mais ne retient que I'enzyme, ce qui rend I'immobilisation des
enzymes sur la membrane UF ou MF applicable. Ces systemes intégrés présentent
des avantages, tels qu'une capacité enzymatique élevée, une activité enzymatique
prolongée, des débits plus élevés, un fonctionnement et un contréle réalisables
réduisant les colts d'investissement, d'exploitation avec des rendements élevés [87].
De nombreuses études ont incorporé la lipase, la cellulase, la catalase et la laccase
dans des membranes polyméres et céramiques pour intégrer la capacité de
rétention des membranes avec caractere oxydatif des enzymes pour la dégradation
de diverses matiéres organiques [88-99]. Par exemple, Cazes et al. ont immobilisé la
laccase sur une membrane UF alumine et obtenu 56% de dégradation de la
tétracycline apres 24 h [100].

2.4.4.3 Processus membranaires + systemes d'adsorption

La combinaison de systemes d'adsorption et la séparation par membrane a été
importante pour I'élimination des composés pharmaceutiques. Nam et al. ont étudié
l'adsorption de produits pharmaceutiques hydrophiles et hydrophobes sur carbone
activé en poudre (PAC), ils ont observé que l'augmentation du dosage et du temps
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de contact augmente I'élimination par I'adsorption, mais une analyse de rentabilité
de ce systéme est nécessaire avant I'étape de l'application dans les WWTPs.
D’apres leur expérience, lls ont constaté que chaque PhAC présentait une efficacité
d'élimination optimale (49,6-79,4%) dans un certain pH en raison de la variation de
la charge de soluté et de la charge de surface de PAC mené par le changement de
pH [101]. Snyder et al. ont utilisé le PAC et le charbon actif granulaire (GAC) comme
prétraitement pour les systemes de séparation membranaire, ils ont observé que le
GAC et le PAC peuvent éliminer efficacement les produits pharmaceutiques de l'eau
(élimination de plus de 90%), mais l'efficacité de GAC est influencée par la matiére
organique naturelle (NOM) qui entre en compétition pour les sites de liaison du GAC
alors que le PAC a plus d'avantages vu qu’il ajouté en continu ce qui élimine son
recyclage [72]. Par conséquent, une analyse plus approfondie est nécessaire pour
prendre en considération le colt de la récupération du GAC et la consommation de
PAC ainsi de leur performance.

Les membranes adsorbantes sont une autre combinaison de membrane et de
systeme d'adsorption. lls ont de nombreuses applications dans les procédés de
clarification, de concentration et de purification; ils offrent plusieurs avantages par
rapport aux systemes conventionnels a lit emballé, notamment une faible contre-
pression, l'absence de canalisation, des temps de séjour courts et un débit
volumétrique élevé [97]. Les membranes adsorbantes peuvent étre fabriquées en
utilisant des précurseurs de membrane ayant une affinité avec des composés ciblés,
en modifiant la surface de la membrane avec des groupes fonctionnels ou en
incorporant des adsorbants dans les matrices de membrane. [102-107]. Aprés une
démonstration des fibres submicroniques produites par les techniques de filature
dans les années 1990, de nouveaux horizons sont apparus pour différents
domaines, en particulier les processus membranaires [108]. Les membranes
nanofibreuses (NFM) produites par électrofilage peuvent avoir un impact sur les
performances des technologies de séparation en raison de leur rapport
surface/volume élevé, d'une taille de pore ajustable et de la facilité de
fonctionnalisation [109]. Les NMF adsorbants peuvent étre utilisés pour éliminer les
meétaux lourds, les composés organiques, les micro-organismes et les biomolécules,
ce qui en fait des candidats potentiels pour les applications environnementales. I
existe de nombreux rapports récents sur la fonctionnalisation des NMF pour

I'élimination des composés préoccupants pour l'environnement. Par exemple,
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Vanraes et al. ont utilisé le NMF polyamide en combinaison avec une décharge

électrique pour adsorber et dégrader I'atrazine dans I'eau [110].

2.4.4.4 Procédés membranaires + procédés biologiques + systemes
d'adsorption

Bien que le MBR ne soit pas efficace pour ['élimination des produits
pharmaceutiques persistants et hydrophiles tels que la carbamazépine et les
tétracyclines, alors l'ajout d'adsorbant dans le bassin MBR peut compléter le
systeme de traitement en augmentant la capacité d'élimination des composés
hydrophobes et hydrophiles. Selon les résultats de Nguyen et al, les composés
persistants, tels que le diclofénac et la carbamazépine présentant des efficacités
d'élimination inférieures a 40%, par le traitement MBR ont atteint des taux
d'élimination globaux de 98% ou plus aprés le traitement par GAC. Cependant, ils
ont noté que ce systeme intégratif nécessite une surveillance stricte pour détecter la
percée de composeés hydrophiles et persistants entrainés par la saturation du lit de
GAC [78]. Aussi, Urase et al. a ajouté le PAC directement au systeme MBR et
observé que le coefficient de partage boue-eau de la carbamazépine augmentait de
0,057 L/g de solides en suspension mélangés liquides (MLSS) avant PAC a 0,597
L/g SSML aprés PAC, ce qui augmente la capacité d'adsorption de la
carbamazépine par boue activée. [111].

Dans une nouvelle étude, Wang et al. ont immobilisé la laccase sur une membrane
composite électrofilée faite de PAN, d'oxyde de graphene (GO) et de montmorillonite
(MMT) pour dégrader le catéchol, ils ont eu une dégradation d'environ 40% [108].
Cependant, ils ont utilisé un procédé d'adsorption simple pour immobiliser la
laccase, ce qui a entrainé une faible réutilisation des biocatalyseurs. Finalement,
d'autres études sont nécessaires dans ce domaine, en particulier I'essai de la liaison
covalente comme méthode d'immobilisation et l'utilisation de matériaux adsorbants

économiques.

En conclusion, la combinaison et lintégration de systemes d'adsorption de
membranes et de procédés biologiques pourraient permettre aux opérateurs de tirer
parti de tous les composants, y compris la production de produits de transformation

non toxigues, la haute qualité des effluents et la possibilité d'automatisation.
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Partie 3. Problématique

En se basant sur les différents travaux de recherche qui porte sur le devenir des
tétracyclines dans les WWTPs et l'environnement, les problemes suivants ont été

identifiés:

» La CTC est utilisée comme additif alimentaire pour la promotion de la croissance
et la prévention des maladies depuis plus de 60 ans. L'ajout continu de la CTC a
forte dose a l'alimentation du bétail au cours de la période mentionnée a conduit
a la libération constante de la CTC dans l'environnement et a contribué a
'augmentation de la résistance bactérienne dans les écosystémes. Bien que la
CTC soit utilisée depuis longtemps dans le traitement des infections humaines et
animales, le développement de bactéries résistantes aux antibiotiques

compromettra I'efficacité de tous les antibiotiques chez le corps humain

» La CTC a une faible solubilité dans I'eau (8,6 mg / mL) et une faible absorption
(25-30% de la dose) dans le tractus gastro-intestinal. Une concentration élevée
de la CTC non métabolisée dans le fumier a confirmé que plus de 70% des
CTC quittent le corps du bétail sans perdre leur activité. L'épandage de fumier
et de bio-solides (déchets municipaux) comme engrais dans les champs
agricoles entraine une accumulation de CTC dans le sol. A partir du sol, la CTC
peut s'infiltrer dans les eaux souterraines et ruisseler dans les eaux de surface et

se retrouver dans les plantes et retourner par la suite a la chaine alimentaire.

» En considérant la consommation actuelle des antibiotiques et de la tendance du
marché, la demande mondiale d'antibiotiques devrait augmenter a un taux de
croissance annuel de 0,8%. La libération constante de CTC bioactif pourrait
avoir un impact négatif sur tous les organismes terrestres. En fait, nous avons
montré que la CTC induisait des radicaux hydroxyles chez les plantes a des
concentrations supérieures a 25 mg/L. Ces radicaux ont des effets génotoxiques

potentiels sur la germination et la croissance.
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La CTC trouve son chemin vers les WWTPSs a travers le systeme de collecte des
eaux usées et forme des complexes avec differents métaux dans des boues
d’épuration. Les complexes CTC-métal peuvent présenter une toxicité encore
plus élevée que celle de la CTC envers les bactéries et une résistance accrue

aux antibiotiques.

Les WWTPs ne sont pas en mesure d'éliminer completement les antibiotiques
de WW, entre 20 et 70% de la CTC restent dans l'effluent qui subit une
photolyse en se transformant a des sous-produits plus toxiques que la CTC elle-

méme.

La dégradation des micropolluants a l'aide d'enzymes est un domaine de
recherche émergent. La laccase présente une excellente capacité de
dégradation vis-a-vis des micropolluants, tels que les produits pharmaceutiques.
Diverses études de dégradation ont été effectuées en utilisant des
concentrations de la CTC surchargées qui n'étaient pas pertinentes pour le
milieu naturel réel ou le WW. Par conséquent, il est difficile d'extrapoler les

résultats aux conditions réelles.

Dans les traitements enzymatiques, la réutilisabilité et la stabilité d’enzymes
libres sont les deux principaux obstacles qui peuvent étre surmontés par
I'immobilisation de I'enzyme sur une variété de supports. L'immobilisation des
enzymes augmentera sa stabilité et fournira une protection supplémentaire
contre la dénaturation par une gamme de co-solvants organiques. Cependant,

Iimmobilisation peut conduire a une diminution de l'activité de I'enzyme

nécessitant une optimisation et une conception améliorée.

De grandes quantités d'enzymes sont nécessaires pour un traitement qui
entraine des colts en utilisant des méthodes de production conventionnelles.
Par conséquent, des substrats rentables pour la production d'enzymes doivent

étre étudiés.

L'adsorption et I'élimination des résidus pharmaceutiques par des adsorbants
classiques, tels que le charbon activé, ont été largement étudiées au cours de la
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derniere décennie. Cependant, ces études ont été reéalisées a des
concentrations plus élevées, telles que des dizaines de mg.L-1 , il est donc

difficile d'extrapoler les résultats aux conditions réelles.

Le biocharbon, en tant qu'alternative a la gestion des déchets a démontré son
potentiel de durabilité et son utilit¢ pour plusieurs applications
environnementales. Ses propriétés supérieures, telles que sa structure poreuse
et sa chimie de surface en font un excellent adsorbant pour plusieurs
contaminants environnementaux. Cependant, en raison de linteraction des
polluants avec la surface du biocharbon, les conditions d'adsorption doivent étre

étudiées.

Le traitement enzymatique comme d'autres méthodes de traitement produit des
composeés de transformation. Donc, le devenir et la toxicité des produits de

transformation de la CTC doivent étre étudiés.

Les membranes d'adsorption fabriquées par incorporation d'adsorbants, tels que
la silice, le charbon actif et le biocharbon dans des matrices, telles que le
polyvinylidene difluorure, le polysulfone et le polyacrylonitrile, constituent une
autre combinaison de membrane et de systéme d'adsorption. lls offrent plusieurs
avantages par rapport aux systemes a lit tassé conventionnels, tels qu'une
contre-pression inférieure et un débit volumétrique élevé. Cependant, un temps
de résidence court peut affecter l'efficacité et la possibilité d'adsorption pendant
un temps de séjour normal des membranes doit étre vérifié. L'utilisation de
membranes adsorbantes comme support pour l'immobilisation de I'enzyme peut
intégrer les fonctions d'adsorption et de dégradation de sorte que l'adsorption

fournira suffisamment de temps pour I'action des enzymes.
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Partie 4. Hypothése

"Le développement de membranes au biocharbon imprégnées d'enzymes pour la
dégradation des contaminants a base de chlorotétracycline” est basé sur les

hypotheses suivantes:

1- D’apres la littérature, la CTC est rejetée dans I'environnement en raison de sa
grande consommation, ce qui implique que sa concentration devrait augmenter dans
le futur. De plus, les mesures |égislatives visant a controler la présence de la CTC
dans I'environnement sont faibles. La CTC n'est pas complétement éliminée dans
les WWTPs, par conséquent, la modification des méthodes actuelles ou le

développement de nouvelles méthodes d'élimination peuvent constituer un progres.

2- Le biocharbon produit de la pyrolyse de la biomasse a des propriétés supérieures,
notamment une structure fortement condensée et une densité de surface qui lui
permet de concurrencer les charbons actifs conventionnels dans I'élimination des
micropolluants. L'étude d'adsorption de la CTC sur le biocharbon pourrait révéler les

interactions entre la CTC et la surface du biocharbon, en testant Iefficacité

d’adsorption rapide de la CTC par le biocharbon.

3- Les membranes adsorbantes sont produites par l'incorporation d'adsorbants, tels
gue le biocharbon dans des matrices polyméres qui peuvent surmonter les
problemes actuels des systemes a lit tassé y compris la haute contre-pression et la
canalisation. L'étude de l'efficacité de la membrane adsorbante pour I'adsorption de
la CTC pourrait étre utile dans le traitement des eaux.

4- L'utilisation de la technique d'électrofilature pour la fabrication de la membrane
adsorbante pourrait avoir un impact sur les performances du procédé de séparation
en raison de leur porosité élevée, de leur rapport surface / volume élevé et de la

facilité de les fonctionnaliser.
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5- Les enzymes ligninolytiques, en particulier la laccase, sont capables de dégrader
de maniéere non spécifique les composés organiques. L'utilisation de médiateurs, tels
que 'ABTS peut augmenter l'efficacité de la laccase. L'étude de la dégradation de la
CTC en utilisant le systéme laccase-ABTS dans différentes conditions de pH et de

température pourrait aider a concevoir une méthode de traitement efficace.

6- L'immobilisation de la laccase sur des membranes adsorbantes pourrait étre
avantageuse pour le systeme d'adsorption et le traitement enzymatique. De plus,
I'immobilisation pourrait augmenter la stabilité de 'enzyme. Un tel systeme fournit
le temps nécessaire pour la dégradation des composés organiques par
I'enzyme. Cette approche pourrait étre utilisée comme une approche conviviale et
efficace pour le traitement de la CTC dans les eaux usées.

7- Le traitement de la CTC par l'intermédiaire d'une enzyme immobilisée sur la
membrane contenant le biocharbon produira des quinones qui peuvent étre
minéralisées avec une oxydation supplémentaire. Ce type de bioréacteur peut
étre mis a I'échelle dans une WWTP particulierement au niveau du traitement
tertiaire. La production de biocharbon et d'enzymes a partir de déchets peut

effectivement réduire le co(t.
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Partie 5. Objectifs

L'objectif global de ce travail est de "développer un systtme membrane-biocharbon
imprégné d'enzyme pour I'élimination de la CTC de WW". Le présent sujet de

recherche comprend les objectifs de recherche spécifiques suivants:

1- Etude de l'adsorption de la CTC sur le biocharbon brut et activé (Chapitre 2,
Partie 3)

2- Fabrication de la membrane adsorbante en utilisant le biocharbon et le
polyacrylonitrile (PAN) par électrofilature en étudiant sa capacité a adsorber la CTC
a un temps de sé€jour normal pour les membranes (Chapitre 2, Partie 4)

3- Production de la laccase a partir de substrats a faible colt, I'étude de la
dégradation de la CTC a l'aide de la laccase libre et I'estimation de la toxicité des
sous-produits (Chapitre 3, Partie 1)

4- Immobilisation physique de la laccase sur la membrane adsorbante, I'étude de
I'efficacité de son immobilisation, de sa réutilisabilité et de sa stabilité thermique
(Chapitre 3, Partie 2)

5- Immobilisation covalente de la laccase sur la membrane adsorbante, I'étude de la

dégradation de la CTC dans I'eau pure (Chapitre 3, Partie 3)

6- Fabrication de membranes multifonctionnelles en utilisant le chitosane et le PAN,
'étude de son activité antibactérienne et I'utilisation de la laccase immobilisée sur
une membrane PAN-chitosane pour la dégradation de la CTC avec deux autres
composes des autres groupes pharmaceutiques présentes dans le WW (Chapitre 4,
Partie 1-2)
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Partie 6. Originalité

A partir des hypothéses et objectifs qui précédent, cette étude englobe I'originalité
due aux points suivants :

1. Activation du biocharbon de pin et I'étude du comportement d'adsorption de la
CTC sur le biochar activé a différentes valeurs de pH.

2. Fabrication d'une membrane adsorbante par électrofilage de PAN-biocharbon en

testant son efficacité a éliminer des résidus pharmaceutiques de I'eau.
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Partie 7. Sommaire des différents volets de recherche effectués
dans cette étude

1. Fabrication d'une membrane adsorbante et étude de sa capacité a
adsorber la CTC

Titre: Etude d'adsorption de concentrations de chlorotétracycline pertinentes
pour I'environnement sur le biocharbon de pin

Le comportement de I'adsorption de CTC a des concentrations qui se trouvent dans
I'environnement sur le biocharbon de pin activé et non a été étudié a 298 K et a
différents pH (1, 5 et 9). Les résultats ont montré que l'activation du biocharbon a
augmenté la surface spécifique de 14,86 m%/g & 852,95 m?/g, ce qui a abouti & une
plus grande capacité d'adsorption du biocharbon. De plus, les résultats ont montré
gue la CTC suivait lisotherme de Langmuir pour l'adsorption sur les deux
biocharbons et que l'adsorption maximale se produisait a pH égale 1. L'interaction
électrostatique est le facteur le plus important qui domine l'adsorption. En outre, il a
été constaté que la capacité d'adsorption maximale (gm) du biocharbon synthétisé et
activé dans cette étude (434 mg/g) était beaucoup plus élevée que les précédentes
études (57-303 mg/g). Ainsi, le bois de pin biocharbon est un bon candidat pour la
production d'une nouvelle génération d'adsorbants a haute performance a partir de
ressources renouvelables avec de méthodes non polluantes, notamment pour les
contaminants émergents tels que la CTC a des concentrations pertinentes pour
I'environnement qui seront par la suite utilisés pour une éventuelle application dans
les WWTPs.

Titre: Développement d'une membrane adsorbante par confinement de
biocharbon activé dans des nanofibres électrofilées

Les membranes nanofibreuses adsorbantes ont été fabriquées par électrofilature a
partir d'une solution de PAN qui contient 0-2% de biocharbon activé. Les résultats du
test d’adsorption BET ont montré qu'a une charge de 1,5% de biocharbon, la surface
maximale a été atteinte en raison de l'agrégation des particules a des concentrations
plus élevées ainsi que de la formation d’agrégats qui réduisent le rapport

surface/volume. Le test d'adsorption en mode continu a indiqué que la membrane
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fabriquée peut éliminer efficacement la CTC des milieux aqueux a un flux
d'ultrafiltration normal (30 L/m?%.h). Cela indique que ce systéme est prometteur et
efficace pour I'élimination des contaminants émergents des flux environnementaux

agueux.

2. Application de BIMeMS pour I’enléevement de CTC.

Titre: Biodégradation de la chlorotétracycline par la laccase produite par
Trametes Versicolor : Identification des sous-produits

Les effets de pH, de la température, de la concentration enzymatique et de la
concentration du médiateur sur l'efficacité de la dégradation ont été étudiés en
utilisant la méthodologie réponse de surface. Les paramétres d'ajustement R? et R?
étaient ajustés a 0,85 et 0,70 respectivement, ce qui indique que ce modele est
raisonnablement bon pour des applications pratiques, telles que les systemes de
traitement des eaux usées pharmaceutiques. Selon ['équation obtenue, la
température et le pH ont eu un effet tres important sur la biodégradation de la
chlorotétracycline. Selon l'optimisation réalisée, les conditions optimales de pH,
température, concentration de I'enzyme et de médiateur ont été de 5,2, 35,5 °C, 62,3
unités/L et 10,9 uM respectivement, qui entrainent une biodégradation maximale
d'environ 95% pour la chlorotétracycline apres 8 heures. En outre, il a été montré
gu'en utilisant la laccase libre, nous ne pouvons pas dégrader plus de 43% de la

CTC apres 24 heures de réaction.

Titre: Dégradation de la chlorotétracycline a I'aide de laccase immobilisée sur
membrane nanofibreuse composite polyacrylonitrile-biocharbon

La laccase a été immobilisée sur une membrane nanofibreuse composite fabriquée
a partir de Polyacrylonitrile-biocharbon, le biocatalyseur obtenu a été utilisé pour
I'élimination de chlorotétracycline a partir de milieux aqueux en mode continu.
L'utilisation d'une liaison amidoxime a entrainé une charge en laccase de 10,1
unités/g de membrane séche. Les résultats ont montré que la laccase immobilisée a
une meilleure stabilité au stockage, a la température et au pH par rapport a la
laccase libre. De plus, elle a conservé plus de 50% de son activité initiale apres 7

cycles d'oxydation ABTS, ce qui indiqgue une meilleure réutilisation de I'enzyme.
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L'utilisation de la laccase immobilisée pour la dégradation de chlorotétracycline en
mode continu présentait 58,3%, 40,7% et 22,6% d'efficacité d'élimination de la
chlorotétracycline & des vitesses de flux de 1, 2 et 3 mL/h.cm? respectivement.
L'incorporation de particules adsorbantes a lintérieur de la membrane a réduit
significativement le temps de traitement. L'augmentation de flux diminue I'efficacité

de I'élimination en réduisant le temps de contact.

Titre: Immobilisation covalente de laccase sur une membrane nanofibreuse
pour la dégradation des résidus pharmaceutiques dans |'eau

La laccase a été immobilisée par covalence sur une membrane composite
polyacrylonitrile/biocharbon et les paramétres d'immobilisation ont été optimisés. Le
biocatalyseur obtenu a été utilisé pour I'élimination de la chlorotétracycline (CTC), la
carbamazépine (CBZ) et le diclofénac (DCF) en mode discontinu. Les résultats ont
montré que la laccase immobilisée avait une stabilité au stockage, a la température
et au pH améliorée par rapport a la laccase libre. De plus, elle a maintenu plus de
17% de son activité initiale aprés 10 cycles d'oxydation ABTS, ce qui indique une
meilleure réutilisabilité de l'enzyme. En utilisant la laccase immobilisée pour la
dégradation de trois composés pharmaceutigues en mode discontinu présentaient
72,7%, 63,3% et 48,6% d'efficacité de dégradation pour le DCF, la CTC et la CBZ,
respectivement, apres 8 h de réaction. La tendance a la baisse de l'adsorption au
cours du temps de réaction pour tous les composés a confirmé I'effet régénérateur

de la laccase sur les sites d'adsorption du biocharbon.

3. Application de BiMeMS pour I'élimination des résidus

pharmaceutiques des effluents d'eaux usées et d’eaux.

Titre: Développement d'une membrane multifonctionnelle pour I'élimination
des résidus pharmaceutiques dans |'eau

La membrane composite de polyacrylonitrile-chitosane (PAN-CTN) a été produite
par le procédé dinversion de phase et la laccase a été immobilisée sur cette
derniere par une liaison covalente. Le biocatalyseur a membrane d'ultrafiltration
fabriquée a été utilisé pour I'élimination de trois composés pharmaceutiques a savoir

le diclofénac (DCF), la carbamazépine (CBZ) et la chlorotétracycline (CTC) a une
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concentration pertinente pour I'environnement en mode discontinu. Les résultats ont
montré que la laccase immobilisée sur la membrane PAN-CTN avait une stabilité a
la température et au pH améliorée par rapport a la laccase libre. En outre, il n'a pas
eu de perte d'activité qu'aprés 15 cycles d'oxydation d’ABTS, ce qui indique que la
stabilité opérationnelle de I'enzyme a été améliorée. A température ambiante, la
laccase immobilisée a montré une efficacité de dégradation de 61%, 56% et 48%
pour le DCF, la CTC et la CBZ dans I'eau pure et 75%, 68% et 57% respectivement
dans l'effluent secondaire de la WWTP.

Titre: Développement d'un purificateur d'eau portable multifonction avancé

Une conception de purificateur d'eau portable a été proposée. Il s'est avéré efficace
pour I'élimination des microorganismes, de la turbidité et de micropolluants de quatre
eaux lacustres au Québec, Canada. Ce systeme comprend trois systémes de
membranes constitués d'une combinaison différente de polyacrylonitrile, de
chitosane, de biocharbon et de la laccase. Dans les essais préliminaires, ce systeme
a permis d'éliminer environ 99% des micro-organismes, jusqu'a 77% de réduction de
la turbidité et 83% d'élimination des micropolluants en moins de 5 minutes de
contact. Il reste encore des essais en laboratoire a effectuer pour quantifier la
capacité d'épuration ainsi que les performances sur différentes sources d'eaux de
surface et souterraines. Ce purificateur portatif présente plusieurs avantages par
rapport aux autres dispositifs traditionnels, tels que I'absence de source d'énergie ou
de produits chimiques et [I'élimination simultanée des bactéries et des

micropolluants.
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CHAPTER 2

Fabrication of an adsorbent membrane and study of its
ability to adsorb the CTC
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Emerging contaminants: Here Today, There Tomorrow!
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Résumé

Le sujet des contaminants émergents a attiré l'attention des chercheurs et de la
société mondiale en raison de leurs impacts négatifs émergents et potentiels sur
I'environnement. De nombreuses tentatives ont été faites pour faire lumiere sur
limportance de la libération de ces contaminants dans divers environnements et
pour pousser en outre les politiciens a prendre les mesures requises. Néanmoins, la
stratégie efficace a long terme pour traiter ce probléme est latente dans la
modification des technologies actuelles des usines de traitement des eaux potables /
eaux useées et leur intégration dans un systeme de gestion de I'eau holistique et
circulaire. La recherche scientifique sur les nouvelles technologies de traitement de
I'eau doit étre réalignée pour prendre en compte les conditions réelles et répondre a
certaines exigences définies selon des perspectives techniques et

environnementales.

Mots clés
Contaminants émergents, Traitement des eaux usées, Toxicité, Gestion des

ressources en eau
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Abstract

The subject of emerging contaminants has attracted wide attention from researchers
and society world over due to their emerging as well as potential adverse impacts on
the environment. Many attempts have been made to shed light on the importance of
release of these contaminants into various environments and further urge
policymakers to take required measures. Nevertheless, the effective long-term
strategy for addressing this issue is latent in the modification of current technologies
of wastewater/water treatment plants and integrating them into a holistic and circular
water management system. The research on the new technologies of water
treatment must be realigned to consider the real conditions and meet certain

requirements set according to technical and environmental perspectives.

Keywords
Emerging contaminants, Wastewater treatment, Toxicity, Water resource

management
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Importance of Emerging Contaminants

The detection of so-called emerging contaminants (ECs) throughout the biosphere in
recent decades has emerged as an environmental issue [1, 2]. These compounds
are used in everyday products, such as personal care products, plasticizers,
pharmaceuticals, pesticides, surfactants, etc. and removing them from products
seem to be very difficult in short-term [3]. However, most of the researchers are of
firm opinion that legislative intervention by governments can help to control this
contamination. At the present time, ECs are not regulated around the world but there
are some attempts in EU and North America to make a priority list and reduction of
their release into environment. For example, in Canada and Switzerland several
projects were performed to develop strategies for reduction of ECs release due to
wastewater treatment plants (WWTPs) [4-6]. These compounds are released
continuously into the environment with a slightly increasing rate (causing, so-called,
“‘pseudo-persistence”); hence they do not need to be persistent to have adverse
effects on different organisms. The effluent from WWTP is one of the main sources
of ECs which normally are released into surface waters and then they end up into
sediment, soil, groundwater and seas [7, 8]. The reason for residual ECs in the
effluent is that most of the WWTPs are designed for partial purification of wastewater
(reduction of biological oxygen demand, pathogens, N- and P- compounds) and
therefore they are not capable of treating such substances at very low
concentrations (normally in micro-or nano-gram per liter) [9]. ECs have diverse
chemical properties and are present in complex matrices at very low concentrations.
Despite known chemical properties, it is difficult for many compounds to assess if
they will go into the solid phase or remain in the aqueous phase and this behavior
can bog the suggested treatment technologies. Furthermore, the complexity of
matrices and being present at very low concentrations has led to the lack of efficient
and standard methods for determination of ECs such as pesticides. This big
analytical challenge has hindered the acquisition of data on occurrence, pathways,
ecotoxicology and risk assessment of ECs [10-12]. As a result, the spatial-temporal
prediction of the fate of ECs in the environment is still a conundrum.

The society at large may assume that there is no need to care about ECs’ adverse
effects since their concentrations are very low, albeit their toxicity is chronic and

often translated across generations. Moreover, due to the world population increase,

49



Chapter 2 . Fabrication of an adsorbent membrane...

the release rate of these compounds is gradually increasing. Furthermore, among all
the ECs, antibiotics are of the biggest concern due to their role in formation of
resistant bacteria at very low concentrations of these ubiquitous compounds [13]. At
very low concentrations, apparently the antibiotic cannot kill the bacteria, but the
bacteria can enter a mutagenic reaction coercing them to develop genes to protect
them against antibiotics. Furthermore, they can propagate these genes across other
bacterial strains [14, 15]. Similarly, other ECs especially acidic pharmaceuticals e.g.
naproxen, ketoprofen, etc. and pesticides e.g. clopyralid, picloram, etc. need
attention since their chronic effects have not still been studied. Therefore, ECs
should be considered as today’s problem since in coming years the environment
may encounter with plenty of resistant bacteria without certain effective treatment.
According to the prediction of World Bank, these resistant bacteria can kill 10 million
people per year by 2050 and push 28 millions of people into poverty [16]. Antibiotics
account only for a small proportion of ECs and they can be destructive to humans
[17]. It would be worth estimating the collective effects of all ECs, but how to do it?
Do we need a one by one study for each of these ECs and then just try to introduce
their monitoring as a normal standard procedure in the drinking/wastewater
treatment plants? Or should we make a priority list like EU commission [5] and each
year add or remove several compounds to update the list? Apparently, the former is
not possible and the latter is reasonable until we deal with a limited number of
components. Thus, age-old source control has importance as this would nip the bud

at its renaissance.

Circular or linear model? The decision of the society.

Akin to other conventional manufacturing lines, our current drinking water and
wastewater treatment plants (Figure 2.1.1 A) follow the old linear strategy in which
there is a “lifetime” for the products [18, 19]. After reaching this end-of-life time, the
product should be rejected somewhere in unseen space so that they do not pose
any acute threat to the nearby habitations. In this strategy, the economy of the
process dictates all the details and paying attention to the creation of pollution point
sources and their adverse chronic effects on the environment has the least priority
[20].
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Switching to the circular strategy, in which the products are completely recycled and
the processes with least waste production are preferred, has been successfully
implemented for many metallic and plastic products. This attitude should be
extended to water distribution and municipal wastewater collection systems which
currently release different pollutants and these contaminants of emerging concern
along with the wastewater effluent into the environment. This approach will force the
authorities to allocate funds and attempts to find greener and more efficient
processes for water and wastewater treatment systems. As illustrated in Figure 2.1.1
B, the product of such new treatment processes can either come back indirectly to
drinking water network or can be used for irrigation if it meets the standards. The
closed cycle concept is necessary to achieve the sustainable urban water
management to mitigate the effects of vicious competition between the humans and
wildlife over limited sources of fresh water and foods [21-23]. And beyond the
circular approach, in order to address the growing list of ECs, is single technology a

solution or an integrated one.

Single or hybrid technologies?

Technologies for water/wastewater treatment can be divided into physical removal
(sedimentation, precipitation, adsorption, filtration, ion exchange, etc.), chemical
oxidation/disinfection (chlorination, ozonation, ultraviolet irradiation, etc.) and
biological transformation (activated sludge, enzymatic reactors, etc.) [24]. Each of
these technologies can be appropriate and cost-effective for a specific purpose [25].
For example, chlorination is an economical method for disinfection of drinking water
through the distribution network. Likewise, reverse osmosis is an efficient method for
desalination of seawater. However, a wastewater treatment which involves a very
complex matrix containing natural organic matter, metals, microorganisms, organic
compounds, pharmaceuticals, monomers, etc., a single technology will not be
capable of achieving the required quality for a circular model of water management
[26]. Conventional activated sludge is the most popular and cost-effective method for
reducing carbonaceous biological mater, nitrogenous matters and phosphorus
compounds at large scale. However the quality of effluent cannot even meet the
criteria of agricultural farms or other industries. For example, some constituents of

WWTP effluents such as salts, heavy metals, suspended solids, nutrients and
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contaminants can degrade the quality of water as well as the infiltration properties of
soil required for crop production [27, 28]. In this case, hybridizing or coupling
different technologies can result in higher quality and even better controllability [29].
Membrane bioreactor is a very good example of such hybrid system in which
addition of a microfiltration/ultrafiltration membrane to a conventional activated
sludge system can enhance the flexibility of the treatment system and the quality of
effluent [30]. It is achieved through expansion of the operational range of mixed
liquor suspended solids and eliminating the necessity of formation of big flocs which
consequently reduce the mass transfer resistance [31]. Although coupling these two
systems increase the capital and operational costs (38-53%) due to higher
constriction and energy consumption costs, the higher quality of effluent and less
consumption of chemicals can justify its implementation in real world applications
[32]. Likewise, for an efficient removal of emerging contaminants from municipal
wastewater, we need to hybridize several technologies to be able to remove
emerging contaminants at related conditions [33]. In this hybrid technology,
conventional activated sludge or membrane bioreactors still can be responsible for
removing most nutrients and suspended particles. As illustrated in Figure 2.1.2, after
reaching an intermediate quality, the process can be complemented with a
combination of physical, chemical or other biological methods (e.g. wetlands,
enzymatic reactors, etc.) [34, 35]. Degradation of the target compounds should also
be considered in the separated sludge since it may be utilized as fertilizer which is a
pathway for the contaminants to the soil [36, 37], in turn intoxicating our farms and
hence the produce.

Many hybrid configurations were developed at bench scale to investigate their
performance for removal of emerging contaminants and several of them have been
tested at pilot scale in EU countries. These techniques still suffer from being costly
which hinders their wide application [38, 39]. Therefore, streamlined research is
needed to find greener and economical methods. Likewise, the society and decision-
makers should be convinced to pay the expenses of a new generation of wastewater

treatment plants based on hybrid technologies.

Research Lacunae
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Several hundreds of research publications have been brought out in recent 20 years
on detection, removal, and degradation of different categories of emerging
contaminants from water and wastewater [38, 40, 41]. Key stumbling blocks persist
in attitude, experimental design and interpretation of results through this pile of
literature. The following context reviews these problems to suggest more realistic

outlook for future research works.

Attitude

The sole use of physical removal methods, such as membrane separation, failed to
consider the challenge of creating a concentrated stream which will be rejected
somewhere in the environment [42]. For example, nanofiltration and reverse osmosis
membranes can remove pharmaceutical compounds such as carbamazepine and
ibuprofen from water with more than 95% efficiency but their recovery rate (the ratio
of product flow rate to feed flow rate) under normal conditions is around 30-70%. It
means that, at highest recovery rate, they produce a stream with around one third in
flow rate and three times more concentration (respect to feed flow) [43, 44].
Therefore, a stalemate will be reached through incurring high capital costs. The
same discussion can be applied to the processes involve adsorption columns in
which an adsorbent, such as activated carbon is used to remove the target
compounds from water. After saturation of the adsorbent, an eluent is used to strip
the adsorbent from target compounds and this concentrated stream should be
treated [45]. Thus, any approach without considering a system to degrade the
residues of target compounds will not be applicable in real-world treatment schemes
and may not be considered holistic. Investigating the implementation of these
technologies in combination with oxidative processes such as enzymatic treatment

and electro-oxidation will be an interesting research topic.

Experimental design

In experimental designs, the matrices have been most of the times spiked with high
concentrations of the target compounds (up to 100 mg/L) for investigating the
performance of selected degradation systems, while the environmentally related
concentrations can barely reach up to one mg/L. This leads to an overestimation of
degradation efficiency and the results cannot be extrapolated to real conditions [46].
Especially in the case of enzymatic degradation which follows Michaelis-Menten
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mechanism, spiking compounds such as tetracyclines at high concentrations (>50
mg/L) results in rapid zero-order kinetics instead of the relatively slow first-order
kinetics which is more compatible with the environmentally-relevant low
concentrations of substrates [47]. Also working with mineralized or ultrapure water
for the experiments brings a source of uncertainty into consideration since in real
effluents of wastewater treatment plant (WWTP) and surface waters there are many
compounds that play different roles in degradation reactions [48]. For example,
performing photodegradation experiments in pure water cannot be related to
conditions in WWTP effluent since the high turbidity does not allow the photons to
reach deeper into the matrix [49]. Similarly, the presence of different surfactants,
metals and natural organic matters can influence the efficiency of enzymatic and
advanced oxidation processes by acting as cofactors, inhibitors, radical scavengers,
etc. [50-53]. Lack of realistic data due to overlooking of the effects of these
constituents hinders performing a techno-economic analysis for feasibility evaluation
of the developed treatment methods. Therefore it is required to consider maximum
similarity between test conditions and real world conditions including concentration,

pH, temperature, flux rate, microorganisms and mineral/organic load.

Data Interpretation

As for data interpretation, it has been largely interpreted that the “chemical
transformation of target compounds into some other products” is degradation or
removal of the parent compounds from the matrix. Although this interpretation is
literally true, the goals of designing a treatment system have not been met, if these
transformation products can pose equal or even more toxicity to the environment.
This phenomenon frequently happens in advanced oxidation processes which are
based on reactive hydroxyl radicals [54]. For example, ozonation is a robust method
for disinfection of drinking water, but it can transform bromide into bromate which
has been found to be a genotoxic carcinogen in rats [55]. To overcome this
knowledge gap, some researchers managed to assay the toxicity of their treated
effluent through available test methods, such as Yeast Estrogenicity/Androgenicity
Screen (YE/AS) assay [56] and Microtox bioassay [57]. However, considering a
limited number of organisms, such as yeast and bacteria makes it difficult to
generalize the results of toxicity tests to different categories of terrestrial and aquatic
organisms. Also, restricting the bioassays to common ecotoxicological endpoints,
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such as mortality may lead to generation of illusive data due to very low
concentration of target compounds. In this case, observation of other endpoints,
such as reproductive status, enzyme production, gene expression and changes in
behavioral, physiological and biochemical properties can be considered.
Furthermore, investigating only the acute effects rather than the chronic effects of
transformation products is confusing since the concentrations of emerging
contaminants are very low and their chronic effects are imminent [58]. Also, there is
lack of study on reliability and uncertainty of sampling as well as analysis procedures
whereas inappropriate sampling and analysis methods lead to inaccuracies in
measurement of ECs [59, 60]. Therefore, further research and effort is required to

compare intra-laboratory data and standardization of sampling techniques.

Conclusion

A close collaboration among researchers and decision makers is required to develop
a holistic strategy to confront the issue of emerging contaminants and prevent their
obvious as well as unpredicted adverse outcomes in coming years. Restricting the
consumption of certain products, such as antibiotics to crucial cases and
replacement of some others with less harmful compounds, are possible strategies in
short-term. Setting new standards for the quality of wastewater treatment plants as
well as mandating the authorities of water management systems to integrate the
municipal, agricultural and industrial water consumers in a closed cycle can
simultaneously solve the problems of freshwater scarcity and environmental pollution
in long-term. Research should be focused on the development of hybrid systems for
degradation and removal of these contaminants from municipal wastewaters.
Conventional activated sludge or membrane bioreactors system can still be
responsible for removing the majority of organic loads within the treatment
arrangement. This secondary treatment should be integrated with an advanced
treatment scheme (combination of physical, chemical or biological methods) to polish
the effluent and hence remove emerging contaminants. Also, more research should
be devoted to the toxicology of emerging contaminants in a variety of organisms and

development of reliable methods for toxicity test at extremely low concentrations.
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