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Résumé

Introduction: La surutilisation des produits désinfectants hydro
alcooliques (PDHA) comme moyen de prévention contre le COVID 19 a
nécessité  Il'installation d'un systtme de contréle de ces
désinfectants.L’objectif de ce travail est de donner un apercu général sur
I'expérience du Centre National de Toxicologie en termede renforcement du
systéme de controle de I'efficacité et de I'innocuité des PDHAutilisés dans le
cadre de lutte contre le COVID19.

Méthodes :Une méthode d’analyse a été mise en place au niveau du Centre
National de Toxicologie par la détermination du titre d’alcool par CPG FID
qui rentre dans la composition des PDHA (éthanol, isopropanol), et pour
prévenir le risque de fraude (méthanol, butanol).

Résultats :104 produits désinfectants hydro alcooliques ont été analysés,
La plupart des résultats obtenus s’accordent avec la normeld 69%, exception
faite pour 33 échantillons (31%) qui présentent un degré en éthanol et/ou
en isopropanol inférieur a la norme de 'OMS qui est de 70% en teneur
d’éthanol ou/et en isopropanol

Conclusion: La détermination précise de la teneur en éthanol et
isopropanol dans les PDHA est critique pour déterminer lefficacité et
I'innocuité du produit, et pour des raisons commerciales empécher 'usage
frauduleux d’autres alcools que révéle d’étre toxique pour ’'homme.

© 2020Fédération Algérienne de Pharmacie. Tous droits réservés.
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Abstract

Introduction:The overuse of Alcohol-based hand sanitizer as a means of
prevention against COVID 19 required the installation of quality control
system of these disinfectants.

The objective of this work is to give a general overview of the experience of
the National Center for Toxicology in terms of strengthening the system for
monitoring the efficacy and safety of hydroalcoholic hand sanitizer used in
the context of the fight against COVID19.

Methods :in order to verify the conformity of the products offered on the
Algerian market, An analysis method has been implemented at the National
Toxicology Center by determining the alcohol titer by FID CPG which is part
of the composition of hydroalcoholic hand sanitizer (ethanol, isopropanol),
and to prevent the risk of fraud (methanol, butanol).

Results :

104 hydroalcoholic hand sanitizer products were analyzed, Most of the
results obtained agree with the standard69%, except for 33 samples (31%)
which have an ethanol and / or isopropanol degree lower than the WHO
standard which is 70% in ethanol and / or isopropanol content
Conclusion:The precise determination of the ethanol and isopropanol
content in the hydro alcoholichand sanitizer products is critical to
determine the efficacy and safety of the product and for commercial
reasons prevent the fraudulent use of other alcohols that prove to be toxic

for the human.

© 2020Fédération Algérienne de Pharmacie. All rights reserved.
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Introduction :

Face a la propagation de I'épidémie du COVID 19
en Algérie qui a causé un vrai probléme de santé
publique, et face a une surutilisation des produits
désinfectants hydro alcooliques comme moyen de
prévention de lutte contre cette épidémie, les
demandes de production ont considérablement
augmenté, nécessitant donc linstallation d'un
circuit de contréle de qualité de ces désinfectants
selon la réglementation algérienne (1).La
détermination précise de la teneur en éthanol et
isopropanol dans les produits désinfectants hydro
alcooliques est indispensable pour déterminer
I'efficacité et l'innocuité du produit, et pour
détecter 'usage frauduleux d’autres alcools qui
sont toxique pour '’homme. (2)

L’utilisation de l'alcoometre comme méthode
d’analyse reste limitée a cause de la composition
et la consistance des produits désinfectants hydro
alcooliques. De plus, cette technique ne permet
pas la séparation des différents types d’alcools qui
rentrent dans la composition de ces PDHA. La
chromatographie en phase gazeuse est la
technique de choix pour lidentification et la
quantification des différents types d’alcool dans
les PDHA (3).

Une méthode d’analyse a été mise en place au
niveau du Centre National de Toxicologie (4)afin

de vérifier la conformité des produits proposés
sur le marché Algérien, par la détermination du
titre d’alcool qui rentre dans la composition des
PDHA (éthanol, isopropanol), et pour prévenir le
risque de fraude (méthanol, butanol). La teneur en
éthanol et en isopropanol est déterminée pour la
classification et le controle des PDHA, en outre ces
produits nécessitent une vérification de la
présence de I’éthanol et de I'isopropanol a un titre
équivalent a 70% selon les recommandations de
I’'OMS (5).L’objectif de ce travail est de donner un
apercu général sur Il'expérience du Centre
National de Toxicologie en termes de
renforcement du systéme de contréle de
l'efficacité et de I'innocuité des PDHA utilisés dans
le cadre de lutte contre le COVID19.

Matériel et méthodes

Echantillons

Le typage et la quantification des teneurs en
alcools ont été réalisés sur tous les échantillons
recus au Centre National de Toxicologie durant la
période Mars a Juin 2020. Ces analyses ont été
effectuées dans différents contexte ; contrdle des
PDHA avant commercialisation pour effectuer
I'enregistrement des produits, demandes de
vérification émanant des praticiens hospitaliers
ou tout type d’expertise de ces produits.
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Réactifs et solutions

Les différents produits utilisés dans cette méthode
d’analyse sont@ : I'éthanol 96° (99,8%Panreac,
USA), le méthanol (99,9%, Sigma Aldrich, France),
n propanol (99,8%, Sigma Aldrich, France) utilisé
comme étalon interne, butanol (99,5%, Carlo Erba,
France), tous de qualité pour chromatographie en
phase gazeuse. Le peroxyde d’hydrogene (30% en
V/V, qualité GC), le glycérol (99,5%, Biochem,
France) .L'eau ultra-pure, utilisée pour préparer
les solutions étalons et les échantillons, est
obtenue a partir du systéme de production d’eau
milli-Q.

Des solutions filles ont été réalisées a des titres
différents (pourcentage V/V) (10, 30, 50 70, 90),
utilisées pour la préparation de la gamme
d’étalonnage et les contrdles de qualité

Instrument de mesure

L’analyse de I’éthanol, isopropanol, méthanol,
butanol par chromatographie en phase gazeuse
(CPG) couplée a I'extraction en espace de téte (HS)
avec une détection a ionisation de flamme (FID) a
été réalisée a I'aide d'un chromatographe en phase
gazeuse « Perkin Elmer Clarus 580 » couplé a un
échantillonneur automatique d’extraction en
espace de téte Perkin  Elmer HS Turbo
matrix 16. L’ensemble est fourni par Perkin Elmer
(Waltham, MA, Etats-Unis d’Amérique). Le
systeme est équipé d'une
colonne capillaire Res Ttx-624 crossbond (30 m,
0,25 mm I.D. 1,4pm épaisseur du film). L’étape
de pré-concentration en espace de téte est réalisée
en utilisant I’échantillonneur automatique Perkin
Elmer HS16 Les flacons a espace de téte de
volume 10 mL, ainsi que leurs bouchons en PTFE
sont fournis par Perkin Elmer.

Méthode

La méthode analytique mise au point consiste
d’abord a wune dilution de Iéchantillon a
1/1000 eme aprés homogénéisation du produit
hydro alcoolique, ensuite 1'extraction des alcools
de I’échantillon analysé et leurs
enrichissement dans le flacon de I'espace de téte.
L’utilisation du n,Propanol (500uL dans le flacon
HS) comme étalon interne afin de corriger les
erreurs de Il'analyse instrumentale® Ensuite,
I'extrait est injecté automatiquement dans la
colonne au moyen d'une ligne de transfert afin
d’étre analysé par CPG-FID.

Le détecteur a ionisation de flamme (FID) est
maintenu a une température de 200 °C. Les gaz
utilisés par le détecteur sont '’hydrogene (45 cm3
min-1) et I'air (450 cm3 min-1). Le gaz vecteur est
I'azote dont le débit a été fixé a 0.6 mL.min-1. La
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température de l'injecteur est fixée a 120 °C et
l'injectionse fait avec division (1/4). La
température du four est fixée a 70 °C en isotherme
pendant 9 min.
L’étape d’extraction et d'enrichissement en espace
de téte est nécessaire.Les parametresde la
méthode ont été vérifiés et optimisés pendant
le développement de la méthode. Les conditions
optimales  trouvées sont  présentées  dans
le tableau 1.

Tableau 1: parametresd’extraction en espace
de téte

Parametres Valeurs

Four de I'’échantillon 70°C
aiguille de 80°C
I’échantillon

Ligne de transfert 110°C
Pressurisation 3.0 min
Retrait 0.5 min
Injection de 0.04 min
I’échantillon

Cycle de la CPG 7.3 min

Analyse quantitative

Afin de déterminer le titre en éthanol et
isopropanol dans I’échantillon a analyser, une
gamme d’'talonnage est adoptée couvrant ainsi le
domaine de linéarité de la méthode, la courbe de
calibration choisie est [10- 30-50- 70-90] (v/v) en
éthanol etisopropanol ,Le dosage de ces
deux composés aété mis en ceuvre avec la
technique d’étalonnage interne. Pour ce faire, une
quantité connue d’'un étalon interne EI (solution
de n.Propanol 1000mg.mL-1) est rajoutée dans
I'échantillon en début de protocole analytique,
ainsi que deux controles de qualité 30 et 70 (v/v)
sont préparés pour valider les résultats de la série
des échantillons

Résultats

Les conditions chromatographiques appliquées
ont permis de séparer les pics correspondant a
I’éthanol, le méthanol, I'isopropanol, le butanol et
le n,Propanol. Les composés d’intérét sont
identifiés en comparant leurs temps de rétention
avec ceux des étalons (Figure 1).Un temps
d’analyse de 9 min permet une bonne séparation
chromatographique de I'ensemble des composés
selon les conditions chromatographiques. La
technique d’analyse des produits désinfectants
hydro alcooliques par CPG FID est quantitative
pour I'éthanol et I'isopropanol dont le domaine de
linéaire est de 10 290 % (v/v) . (Figure 2)
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Figure 1 :pics chromatographiques des alcools
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Figure 2 : courbe de calibration de I’éthanol et
de l'isopropanol

e Dans cette étude, 104 échantillons de
produits désinfectants hydro alcooliques
provenant des entreprises de
productions différentes ont été analysés.

e Le typage de l'alcool dans les produits
analysés donne en pourcentage la
répartition
suivanteld :86% éthanol, 14% isopropan
0l, 00% méthanol ,00% butanol (figure
3)

0o
0% U5

= ethanmol = jisopropanol methanol butano

Figure 3 : répartition selon typage d’alcools

e Les teneurs en alcools obtenues se
situaient entre 1.2% et 96%, en signalant
I'absence de méthanol et de butanol dans
tous les PDHA analysés,
cependant05 échantillons avaient un
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probléme d’étiquetagedont
30%présentant une fausse déclaration et
portant confusion sur le type d’alcool
utilisé pour la fabrication des PDHA

e Lesrésultats obtenus sont répartis de la
maniére suivante 69% des produits
s’accordent avec la norme, exception faite
pour 33  échantillons (31%) qui
présentent un degré en éthanol et/ou en
isopropanol inférieur a la norme (figure
04)

mconforme @ non conforme

Figure 04 : répartition de pourcentage selon la
conformité des produits

Discussion

Comme mesure de prévention et geste barriére
pour lutter contre le COVID 19 et afin de limiter et
réduire la propagation du virus, les autorités
publiques ont incité la population a I'utilisation
des produits désinfectants hydro alcooliques, ces
derniers se composent de différents principes
actifs jouant le role de virucides, en I'occurrence
I'éthanol et lisopropanol. Ces désinfectants
doivent étre efficace contre les virus mais non
nocif pour les utilisateurs

En vue de déterminer la qualité des PDHA par le
degré en éthanol et/ou en isopropanol et vérifier
leur conformité avec la norme de I'OMS, pour la
mise en vente de ces désinfectants sur le marché
Algérien, 104 produits désinfectants hydro
alcooliques ont été analysés au Centre National de
Toxicologie durant la période de la pandémie en
utilisant la méthode de CPG-FID. Rappelant que
I'’éthanol et I'isopropanol sont des alcools pouvant
étre utilisés dans la composition des PDHA dans le
but d’acquérir les propriétés de bactéricides et
virucides a un degré d’efficacité entre 70° et 80°.

La chromatographie en phase gazeuse a ionisation
de flamme couplée a l'espace de téte, en utilisant
des colonnes capillaires, est la technique de choix
pour I'analyse des alcools dans les PDHA. En effet,
la technique étant rapide, sensible et permet la
séparation de différents alcools, ainsi que le mode
d’extraction en espace de téte est bien adapté a ce
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type d’analyses car il permet d’éviter l'effet de
matrice

La plupart des résultats obtenus s’accordent avec
la normel® 69%, exception faite pour 33
échantillons (31%) qui présentent un degré en
éthanol et/ou en isopropanol inférieur a la norme,
dont 04 échantillons sur 07 présentant de
I'éthanol plus de [lisopropanol dans leur
composition a un titre additif inférieur a 70%.

L’obtention d'une autorisation de
commercialisation est basée en grande partie sur
la conformité de ces produits vis a vis la teneur en
éthanol ou en isopropanol qui doit répondre a la
norme de I'OMS. Le numéro de cette autorisation
figure obligatoirement dans I'étiquette du produit
fini. Le reste des produits dont la teneur en alcools
est inférieure a 70% sont déclarés non conforme
ou orienter vers les tests d’efficacité in vitro

Des études similaires sont rapportées en France
(6)ou au Canada (7),des marques de produits
désinfectants hydro alcooliques sont publiées sur
des sites officiels pour la mise en garde contre
l'utilisation de ces gels frauduleux ou des teneurs
basses en éthanol et en isopropanol ont été
décelées, ainsi qu'une liste de producteurs de gels
hydro alcooliques agrée. Cependant I'absence des
données exprimées en pourcentage de produits
frauduleux ou qui ne répond pas aux normes
recommandées, rend difficile de comparer cette
étude avec d’autres études faites a I’échelle
internationale

Aprés avoir analysé les données issues de cette
étude, des recommandations sont émises au
ministére de commerce en Algérie concernant
I'installation d’'une assise qui permet le contrdle
officiel des produits désinfectants hydro
alcooliques qui sont mis sur le marché Algérien,
ainsi empécher la production clandestine et la
commercialisation en dehors du circuit 1égal.

Cependant, Ce travail n’a pas été a 'abri de limites
méthodologiques. D’une part, l'absence de
méthode d’analyse d’autres types d’alcools
pouvant étre utilisés comme substance
frauduleuse et d’autre part l'absence d’'une
méthode d’identification et de quantification
d’autres produits virucides qui rentre dans la
composition des produits désinfectants hydro
alcooliques, et d'impureté tel que I'acétaldéhyde
que révele d’étre toxique pour 'homme (7)

Déclaration d’intéréts
Les auteurs déclarent nepas avoir de liens
d’intérét.
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