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enjeux analytiques et défis scientifiques
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279 variants
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2 variants

Saxitoxines26 variants

Groupe 1 Groupe 2 Groupe 3

Les cyanotoxines
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Évolution annuelle du nombre de résultats de dosage des cyanotoxines dans les eaux

Contexte : contrôle réglementaire des eaux de baignade
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Contexte : bilan du contrôle réglementaire des eaux de 
baignade
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60000 résultats bancarisés dont plus de la moitié en eaux de baignade

58 résultats sur matrice biofilm  (2 %)

60 % > LoQ

[0,01 -79 µg/L)
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Exigences de performances :

• Arrêté du 19 octobre 2017 modifié relatif aux méthodes d'analyse utilisées dans le cadre du contrôle sanitaire des eaux : 

• Ajout d’une annexe VII sur les caractéristiques de performance des méthodes de mesure pour les analyses de cyanotoxines :

Paramètres Limite de quantification
Incertitude en % exprimée

à la valeur guide

Microcystines

0,1 µg/L lorsque l’analyse est réalisée par 

LC/MS-MS (par variant)

0,2 µg/L par méthode ELISA

50

Cylindrospermopsines

Saxitoxines

Anatoxines-A

A l’heure actuelle, absence de caractéristiques de performances analytiques
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Agréments

État de l’art (Au 1er mai 2025)

Desméthyl -

MC-LR 

Desméthyl -

MC-RR
MC-LA -LF -LR -LW -LY -RR -YR

Labo agréé 1 1 1 0 10 0 1 9 10

Médiane LQ 0,1 0,1 0,1 - 0,1 - 0,1 0,1 0,1

Médiane 

incertitude
35 55 35 - 40 - 40 40 40

ATX CYN NOD STX

Labo agréé 3 3 5 1

Médiane LQ 0,1 0,1 0,1 1

Médiane incertitude 36 35 33 35

11 laboratoires accrédités ID LC-MS/MS (3/4)  SPE LC-MS/MS (1/4)– méthodes internes

ELISA : 4 laboratoires accrédités. Demandes en cours

• Réseau de laboratoires agréés EDCH & EDL : 125

• Agréés baignades : 70  / Agréés cyanotoxines : 10 / 3 laboratoires agréés ELISA
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Echantillonnage et prélèvements

• Modalités d’échantillonnage préconisées pour les eaux de baignade

• L’échantillonnage des cyanotoxines est à prévoir systématiquement en parallèle 

de l’échantillonnage des cyanobactéries, À partir du même échantillon de sorte à 

pouvoir plus facilement relier les deux mesures

• Pour les cyanobactéries et donc les cyanotoxines, un échantillonnage composite

(moyen) est attendu à partir de 3 échantillons de biofilms, le cas échéant sur 

des substrats différents 
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Echantillonnage et prélèvements

Certaines cyanotoxines sont affines pour le plastique

L’ATX-a est photosensible  dégradation  faux-négatifs

Importance du choix du fixateur
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Préparation de l’échantillon (eau, biomasse, biofilm)

Eau

(fraction liquide)

Biomasse

(fraction solide)

Biofilm

(fraction solide)

Filtration eau 
Extraction cellules
• Solvant/mélange solvants/solution acide

• Cycles congélation/décongélation

• Sonication

• Lyophilisation

• QuikLyse (MC)

Cartouche SPE

Analyse

Extraction cellules

• mécanique (billes, 

sonication)

Centrifugation

Analyse
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ENJEUX TECHNIQUES ELISA ou LC-MS/MS ? 

Critère ELISA LC-MS/MS
Principe Méthode immunologique basée sur la 

reconnaissance antigène-anticorps

Méthode physico-chimique permettant la séparation 

des composés d’un mélange et leur 

identification/quantification

Spécificité Bonne - Assurée par la reconnaissance antigénique 

(fonction du niveau de réaction croisée des différents 

variants)

Excellente - Assurée par les transitions suivies (ion 

parent  ion fils)

Niveau de couverture/détection des 

variants

Bon Moyen à bon (LC-HRMS en mode suspect screening)

Sensibilité Bonne à très bonne (fonction du type d’échantillons et des cyanotoxines recherchées)

Temps d’analyse Rapide Plus long

Equipement requis Simple (incubateur, lecteur de plaques) Complexe et coûteux (chaine HPLC, spectromètre de 

masse)

Coût par analyse Faible à modéré Élevé (réactifs + maintenance de l'instrumentation)

Niveau de formation requis Faible Elevé

10



26/05/2025

ENJEUX TECHNIQUES ELISA ou LC-MS/MS ? 

• Corrélation des résultats des 2 méthodes en haute saison (juillet à août) mais une déviation des résultats en fin de saison (septembre-

octobre). Concentrations en microcystines retrouvées plus importantes par la méthode ELISA microcystine-ADDA.

• Causes de la sous/surestimation des cyanotoxines dans les échantillons analysés par ELISA

 Réactions croisées sur les variants de cyanotoxines (ex. microcystines et nodularines ; la réaction croisée pour la MC-RR avec le kit ELISA 

MC-ADDA est 50% de celle de la MC-LR), fixations aspécifiques ou des interférences matricielles

 Sensibilité : LQ plus haute que la méthode chromatographique

 Spécificité : détection de variants de microcystines non pris en compte dans la méthode LC-MS/MS ou pour lesquels des étalons ne sont 

pas disponibles

 détection de produits de dégradation de MC en ELISA mais pas en LC-MS/MS.
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ENJEUX TECHNIQUES ELISA ou LC-MS/MS ? 

• Petites molécules polaires  séparation par chromatographie liquide d’interaction hydrophile (HILIC), plus complexe à 

mettre en œuvre que la phase inverse ( microcystines)

• Bruit de fond plus important en spectrométrie de masse pour les faibles masses

• Interférences potentielles avec la phénylalanine (composé isobare)

• Faible stabilité environnementale (photosensible, instable à pH élevé…)

Groupe 1 Groupe 2 Groupe 3

Défis liés à l’analyse des anatoxines

Phenylalanine

C9H11NO2 – 165,19 g/mol

Anatoxine-a

C10H15NO – 165,23 g/mol

Besoin de pouvoir les séparer en LC-

MS/MS basse résolution

12



26/05/2025

Analyse chromatographique des cyanotoxines dans l’eau

Contexte normatif

ISO 22104:2021

Qualité de l'eau - Dosage des microcystines -

Méthode par chromatographie en phase liquide 

couplée à la spectrométrie de masse en tandem 

(CL-SM/SM)

ISO 20179:2005

Qualité de l'eau - Dosage des microcystines -

Méthode utilisant l'extraction en phase solide (SPE) 

et la chromatographie en phase liquide à haute 

performance (CLHP) avec détection dans 

l'ultraviolet (U.V.)

ISO TC 147-SC2

Qualité de l'eau - Dosage des toxines 

cyanobactériennes (anatoxine-a, 

cylindrospermopsine et microcystines) – Méthode 

par chromatographie en phase liquide à haute 

performance (CLHP) avec détection par masse 

spectrométrie (SM/SM)

Method 544: Determination of microcystins and nodularin

in drinking water by solid-phase extraction and liquid

chromatography / tandem mass spectrometry (LC-

MS/MS)

Method 545: Determination of cylindrospermopsin and 

anatoxin-a in drinking water by liquid chromatography

electrospray ionization tandem mass spectrometry (LC-

ESI-MS/MS)
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Analyse ELISA des cyanotoxines dans l’eau

Contexte normatif

NF U47-019

Méthodes d'analyses en santé 

animale - Guide de bonnes 

pratiques pour la mise en œuvre 

des techniques ELISA

NF T-90-210

LAB GTA 27 Essais en immuno-sérologie animale

Contexte d’accréditation

Method 546: Determination of total microcystins

and nodularins in drinking water and ambient water 

by Adda Enzyme-linked immunosorbent assay
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Prescriptions techniques

• Privilégier l’utilisation de la méthode ELISA par rapport aux méthodes chromatographiques :

•Méthode commercialisée : généralement 1 kit par famille de cyanotoxines disponible sur le marché (sauf MC  préférer les 

kits ELISA Adda)  

•Méthode plus intégrative permettant de prendre en compte les différents variants (contrairement aux méthodes 

chromatographiques qui en plus nécessitent la disponibilité d’étalons de toxines)

•Méthode plus rapide et coût généralement plus avantageux (mais variable en fonction de l’organisation du laboratoire) 

• Positionnement laboratoires variable : équipements LC-MS/MS / service immuno-sérologie 
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Conclusions et perspectives

• Des besoins croissants dans un contexte de dérèglement climatique

• Besoin de réactivité +++ (aide à la gestion)

• Un cadre analytique à renforcer (méthodes ELISA)

• Toxines, variants et métabolites d’intérêt  

• Besoins de performances analytiques en lien avec ERS

• Besoin de CIL

• Equivalence des méthodes ??

• Enjeux de renforcement des compétences 

• Protocole harmonisé sur biofilm (et expression des résultats)

• Renforcement des accréditations/agréments sur les eaux
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