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Résumé : Les solutés cristalloïdes représentent souvent le traitement de première intention pour la prise en charge des états de choc hypovolémique absolus ou relatifs. Cependant, l’administration de sérum salé à 0,9 % apporte 

une charge chlorée élevée, responsable d’une acidose hyperchlorémique, dont l’impact clinique se manifeste par des défaillances d’organes, principalement au niveau du rein et des plaquettes. L’objectif de ce travail a consisté en la 
formulation et l'optimisation d’une solution balancée de NaCl de charge réduite en chlore comblée avec des anions organiques métabolisables tels que le lactate et le bicarbonate. Une étude approfondie a été menée afin d'orienter le 
choix de la voix d'administration, du matériel utilisé, ainsi que des différents composants de la formule (PA, excipients et article de conditionnement). Trois solutions balancées ont été formulées et contrôlées pour leur limpidité, 
neutralité, osmolarité, isotonie et leurs teneurs en ions. Une solution des trois était trouble suite à la formation de précipités blancs dû à une interaction entre le  carbonate et le calcium.  La deuxième formulation présentait une 
neutralité instable jugée donc non conforme. La dernière formulation était limpide exempte de particules et présentait une neutralité,  osmolarité, isotonie et teneur en Na, K, Cl et Mg   conformes aux spécifications. Une des trois 
formules  proposées pourrait offrir la possibilité de mettre à la disposition du patient Algérien un produit local, qui limite les effets indésirables des cristalloïdes non balancés. Toutefois, ce travail ouvre de nombreuses perspectives pour 
la maitrise de la qualité microbiologique ainsi que la stabilité de la solution afin de statuer sur la conformité et l’efficacité du produit final. 
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Pertes extériorisées 

Chocs 

hypovolémiques 

Défaillances cardio-

circulatoires  

Remplissage vasculaire :  

Colloïdes :  Naturels : Albumine  
                    Synthétiques : Gélatine, dextran, hydroxyethylamidon  
 
Cristalloïdes : Sérum salé isotonique 0,9% 
                                Plasmalyte ®  
                                Lactate Ringer ®    
 

Problématique 

 Sérum salé isotonique 0,9% : Apparition d'une acidose hyperchlorémique 

 Plasmalyte ® : Présence de l'acétate connu pour sa toxicité pour l'organisme 
 Lactate Ringer ®: Concentration faible en Na+ et élevée en Cl-  

Objectifs Formulation d'un produit de compostions intermédiaire entre 

celles du Plasmalyte® et du Lactate Ringer® , où la concentration 

du chlore est diminuée. 

 Remplacer le chlore par des anions organique tels que le bicarbonate 

et le Lactate, en respectant l‘équilibre acido-basique sanguin. 

 Pallier l'hyperchlorémie.  

 

Chlorure de Sodium (BIOCHEM) 

Chlorure de Calcium (BIOCHEM) 

Chlorure de potassium (SIGMA-ALDRICH)  

Chlorure Magnésium (SIGMA-ALDRICH) 

 Lactate de Sodium (SIGMA-ALDRICH) 

Bicarbonate de Sodium (BIOCHEM)  

Acide chlorhydrique  

 L'eau pour préparation injectable (WIPACK –Algérie) 

 Matières premières   

Choix de la voie d'administration : IV 

CAT 

Choix du principe actif  

Choix de l’article de conditionnement : 
Flacons en verre transparent   

Pesé  
Qualification de la balance, Température 

Dissolution  
Solubilité, ordre d’adition  

Homogénéisation  
Temps et vitesse d’agitation  

Filtration  
Débit de filtration, porosité des filtres  

Conditionnement primaire  
Volume, étanchéité du conditionnement  

Stérilisation par la chaleur humide  
 Temps, Température, pression  

Contrôles effectués  

 Contrôle des matières premières : 

identification, pureté,….. 

 Contrôle du produit fini :  

• Na+, K+ et Cl- par SAA 
• Mg2+ et Ca2+ par  
      compléxométrie  
• HCO3- par titrimétrie  

Vérification de la limpidité 

Mesure du pH 

Mesure de l’osmolarité 

Dosage des électrolytes 

Calculs du SID 

Etude de l’isotonie 

Formule F1:   Formation de précipités 
                             blancs au fond du flacon   

Etude des incompatibilité substances actives-excipients  

CaCl2 (aq) +  NaHCO3 (aq) → H2O (l) + CO2 (g) +NaCl (aq) + CaCO3 (s)  

MgCl2 (aq) +  NaHCO3 (aq) → H2O (l) + CO2 (g) +NaCl (aq) + MgCO3 (s) 

Excès de C02          réaction inverse induisant la 

                                 dissolution de ces précipités   

Formule F2 et F3: limpides et exemptes 

                               de particules 

1- Vérification de la limpidité 

2- Mesure du pH 

3- Mesure de l’osmolarité 

Après 24h :  augmentation du pH des 03 solutions 

balancées F1/F2/F3 

4- Dosage des electrolytes 

5-  Calcul des SID 

Hématies + F1 Hématies+ F2 Hématies + sérum salé  

6-  Etude de l’isotonie 

 Aucun phénomène d'hémolyse des hématies  mises en 

contact avec la F2, F3 et le sérum salé 0,9%  

 Légère plasmolyse des hématies mises en contact avec le 

sérum salé 0,9% 

IV.    Conclusion  
 

A travers ce travail, trois formules de solutions balancées ont été proposées dont une était capable de 
produire un produit répondant aux critères requises pour les préparations parentérales. Par ailleurs, la 
stérilité et l’absence d’endotoxines de ces solutions n'ont pas été garantis, Aussi, le débat reste ouvert pour 
le type d'anion organique idéal à utiliser.   
Cette étude pourrait offrir la possibilité de mettre à la disposition du patient Algérien un produit local, 
fabriqué à partir des matières premières disponibles, et qui limite les effets indésirables des cristalloïdes 
non balancés (NaCl 0.9 %).   
De nombreuses perspectives d’expérimentations peuvent être ouvertes afin de statuer sur la conformité et 
l’efficacité du produit par l'étude de la stérilité, la recherche des endotoxines, l’étude de stabilité et la 
réalisation des essais in vivo et des essais cliniques. 
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