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I. INTRODUCTIOF

1. Dans les pays en développement, 1l'iIndustrie vharmaceutique en est & divers
stades de:développement et va des simples activités de formulation et de condi-
tionnement fondées sur l'importacion de médicaments en vrac & la fabrication de
ceux-ci & partir de matiéres premiéres localeskj. les techniques de formuiation
et de conditionnement des médicaments sont relativement simples. On peut produire
des médicaments en vrac A partir de produits chimiques intermédiaires en ~ffectuant
seulement les tou“es derniéres opérations d: fabrication. On peut aussi utiliser
des matiéres premidres, c'est-d-dire fabriquer des médicaments synthétiques ou

des prcduits de fermentation en vrac, comme les antibiotiques, 3 partir de

produits chimicues de base, de produits agricoles, de plan“es .édicinales, etc.

Les techniques de farrication ‘es médicaments en vrac sont relativement complexes
comparées d celles qu'exigent la formulation et le ccnditionnement des médicaments.
Elles sont disponibles dans les pays développés 4 éconcmie de marché,dans les

pays développés & économie planifiée et dans certains pays en dévelopvement.

2. Aux fins de la production iutégrée de médicaments en vrac i partir de
produits intermédiaires ou de matiéres premiéres, 1'ONUDI a établi une liste de
26 médicaments essentiels qui a &té approuvée par 1'MS; on trouvera cette liste
au tableau lg/. Ces médicsments sont couramment utilisés dans les pays en déve-
loppement. pour traiter les malsdies qui y sont le plus répandues. Les pays en
développement représcntent en outre de vastes marchés pour nombre d'entre eux.

Un rapport établi par 1'ONUDI & partir des é&tudes par pays qu'elle a faites
analyse la situation en ce qui concerme la fab:ication des 26 médicaments
essentiels en question dans certains pays d'Afrique, d'Asie et d'Amérigue latineéj.
La plupart des techniques transférées jusqu’ieci aux peys en développement portent
sur la formulation et le conditionnement des médicaments, dont la technologie,
coume ~n 1'a déjd indiqué, est relativement simple. Il n'y a guére qu'’emviron
sepi pays en dévelorrement qui soient 4 peu prés & méme de fabriquer industriel-

lemert certains médicaments en vrac.

1/ 1Issues that might be considered at the First Consultation, ONUDI
(ID/WG.317/1).

2/ Ouvrage cité (ID/WG.317/1).
3/ Ouvrage cité (ID/WG.317/1).
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Tableau 1

Liste indicative des 26 médicaments essentiels pour lesquels des installations
de fabrication des principes actifs devrzient &tre crées

dans les pays en dévelopvement
ANALGESIQUES MEDICAMENTS POUR LE TRATITEMENT DU
: DIARETE
1. Acide acétylsalicylique
2. Paracétamol . 21. Irsuline
ARTI -INFECTTEUX CONTRACEPTIFS ORAUX
Anthelnihthia_ues 22. Ethinylestradiol + lévonorgestrel

3. Mébendazole
4. Pipérazine

INMUNOLOGIE

23. Sang et extraits sanguinse

Antibactériens
S. Aupicilline VITAMINES
6. Benzylpénicilline ) .
7. Erythromycine 24k, Acide ascorbique
8. Sulfadimidine 25. Hydroxocobalamine
9. Tétracycline 26. Rétinol
Antifilariens

10. Diéthylcarbsmazine
Antilépreux
11. Dapsone

Antipaludiques

12. Chloroquine
13. Primaquine

Antituberculeux
1k, Etbambutol

15. Isoniazide
16. Streptomycine

APPARETL CARDIO-VASCULAIRE

Antihypertenseurs

17. Hydralazine
18. Propranolol
19. Réserpine

DIURETIQUES

! 20. Furosémide
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II. IMPORTANCE DE L'ACCES A LA TECHNOLOGIE DANS L'INDUSTRIE PHARMACEUTIQUE

3. L'analyse du degré de développement atteint par 1l'industrie pharmaceutique
dans les rays en dévelcppement montre que 1'impossibilité d'accéder aux techniques
de fabrication des médicaments en vrac constitue peut -&tre le principal cbstacle
s'opposant a4 l'expansion de la production locale. Or constate que les pays

en développement ne peuvent que trés difficilement obtenir la technologie
nécessaire i un prix raisonnable. Les techniques qu'ils ont déja acquises, le

cas échéant, ne permettent souvant de fabriquer des médicaments en vrac qu'a

partir des produits intermédiaires et non des matiéres premiéres,

k., Cec transfert limité de technologie ne facilite pas la mise en place d'une
industrie pharmaceutique intégrée dans les pays en développement. Premiérement,
ces pays sont tributaires des importations des produits intermédiaires. Deuxié-
memert, le colt des produits intermédiaires importés est souvent si &levé par
repport i celui des médicamerts en vrac que la fabrication locale de ceux-ci
n'est pas rentabley . Troisiémement, la fabrication de médicaments & partir

des matiéres premiéres a toutes chances d'étre plus rentable. Enfin, et ce
n'est pas le moins important, nombre des principales matidres premiéres
nécessaires sont disponibles dans les pays en développement. Ainsi, plusieurs
de ces pays sont les principaux fournisseurs de plantes médicinales servant &

la fabrication de certains médicaments essentiels. In outre, divers pays en
développement sont en train de mettre en place ou de dé—~elopper leur industrie
pétrochimique qui fournira nombre des produits chimiques nécessaires & 1'industrie
pharmaceutique.

5. Les brevets ont expiré dans le cas de la plupart des médicements considérés.
Ceux-ci existent depuis plusieurs années et 1'on pcut penser que les dépences
consacrées a4 la recherche-développement les concernant sont déja amorties. Les
pays en développement estiment domc qu'il n'y a plus aucune raison d'empécheyr

que les techniques en cause leur soient transférées.

6. Compte tenu de ce qui précéde, il est souhaitable de mettre les techniques
de fabrication des médicaments essentiels d& la disposition des pays en dévelop-
pement. L'accés i ces techniques facilitera la mise en place, dans ces pays,
d'une industrie pharmaceutique intégrée qui fabriquera nocmbre des médicaments

en vrac requis i partir de matidres premiéres locales.

4/ Ouvrage cité (ID/WG.317/1).
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ITII. EVALUATION DE LA TECHENOLOGIF DISPONIBLE

7. Parmi les 26 médicaments essentiels dont la liste a ét& &tablie par 1'ONUDI
et aporouvée par 1'OMS, 1'Organisation en a choisi neuf auxquels la priorité
devrait 8tre donnée dans la création d'installations de fabrication locale;

les médicaments considérés sont indiqués au tableau 2. L'ONUDI a fait, & leur
sujet, une &tude approfondie qui traite plus particuliérement de la producticn

et de la conpsommation de ces médicaments ainsi que de la situation en ce qui
concerne les brevetsgj. I1 en ressort que les pays en déveloprerent représentent
de grands marchés pour tous ces nédicaments. FEn outre, les principales matiéres
premiéres requises pour leur fabrication sont disponibles dans certains d'entre
eux. On constate toutefois que les détenteurs des technigues requises pour leur
fabrication sont ireés peu nombreux. Parmi les médicaments essentiels considérés,
c¢'était pour l'ampicilline et la fétracycline que le degré de péné&tration de

la technologie dans les pays en développement &tait le plus &levé. Cela tenait
essenticllement au fait que les techniques de fabrication de ces deux mé€dicaments
avaisnt été fournies aux pays en dévels ,pement par un pays développé. Mais
lorsque les techniques de fabrication de médicaments en vrac & partir des
matiéres premiéres sont détenues par un petit ncmbre de sociétés, il n'y a eu

pratiquement aucun transfert aux pays en développement.

IV. RAISONS IRVCQUEES POUR NE PAS TRANSFERER DES TECHNIQUES

8. Les raisons invoquées le plis souvent pour ne pas transférer des techniques

sont les suivantes

a) Les médicaments considérés doivent 8tre produits en grande guantité;
b) L'infrastructure nécessaire n'existe pas.

Or, ces raisons ne sont pes toujours vraiment valables comme le montre
1'étude de cas ci-apreés qui concerne un médicament antipaludigue, le phosphate

de chloroquine.

9. I1 y a quatre grands fabricants de phosphate de chloroquine dans les pays
développés, alors que les pays en développement représentent 99 % du marché

de ce médicament. Un pays en développement constitue a lui seul 33 % du

marché mondial des médicaments antipaludiques. L. paludisme é&tant trés répandu
dans ce pays, celui-ci doit importer chaque année é@normément de phosphate de

ehloroquine. En outre, 1'OMS ei le FISE lui en fournissent d'importantes

5/ Prix et disponibilité des produits intermédiaires et des nidicaments
en vrac, ONUDI (IL/WG.331/L).
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Tableau 2

Liste indicative des neuf médicaments essentiels pour lesquels ,
des ipstallations de fabrication des principes sctifs devraient &tre créees
dans les pays en développement et auxquels il comviendrait
d'accorder la priorité

' ANAIGESIQUES

1. Acide acétylsalicylique

ANTI-INFECTIEUX

Antibactériens

2. Anmpicilline
3. Sulphadimidine
Lk, Tétracycline

Antifilariens

S. Diéthylcarbamazine
Antilépreux
6. Naneone

-

Antipaludigues

7.‘ Chloroquine'

Antitubercul eux

8. Ethambutol
9. Isoniazide
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quantités pcur compléter les importatioms du gouvernement. Malgré cela, les
besoins du pays ne peuvent &tre satisfaits, ce qui a pour effet de priver de ce
médicament une “onne partie de sa population. Ce probvléme ne pouvant &tre
résalu grice i des dons, le gouvernement a dd ddcider de fabriquer localement du
phosphate de chloroquine & partir des matidres premiéres et non de produits
intermédiaires importés. Ce médicament est indisvensable & ce pays qui dispose

de l'infrastructure nécessaire pour le fabriquer.

10. Les pouvoirs publics ont demandé, en vain, & la filiale d'une société trans-
nationale 4 ‘entreprendre la fabrication de ce médicament i partir des matiéres
premiéres. Parallélement, ils se sont efforcés, au cours des six derniéres
années, d'obtenir la techarlogie nécessaire a la fabrication de ce médicament &
partir des matiéres premiéres de base, mais sans succés. LCons l'intervalle, il
n'a pas &t& possible de lutter efficacement contre le paludisme fuiute d2 pouvoir
disposer, en temps voulu, de quantités suffisantes du médicament considéré, car
la production mondiale ne pouvait satisfaire la demande étanc donné que les
principaux fabricants avaient réduit leur production 3 la suite de 1'introduction
de nouvesux médicaments antipaluc.,ues plus coiteux. Les pouvoirs publics ort
&également demandé & 1'ONUDI de 1l'aider & obtenir la technologie en question. Un
détenteur était prét i transférer, sous les auspices de 1'ONUDI, les techniques
de fabrication du phosphate de chloroquine i partir de produits intermédiaires
peu &laborés, mais ce transfert é&tait 1lié i une transaction commerciale et,
partant, inacceptable. L'ONUDI n'a pas encore été en mesure d 'obtenir la techno-
logie nécessaire pour ce médicament, alors que des économies d'échelle sont
possibles dans le pays en question qui dispose en outre de l'infrasiructure
requise. Ehxre-temps, ce pays a mis au point, par ses propres moyens, un procédé
de laboratoire pour la fabrication du médicament considéré et s'efforce actuel-

lement de le transposer i l'échelle commerciale.

1. L';xpérience de ce pays en développement montre que bien que les techniques
de febrication du médicament antipaludique considéré soient disponibles dans
dans les pays développés et que ce médicament revéte une grande importance pour
ile pays intéressé qui dispose d'un vaste marché et de l'infrastructure requise,
les techniques en question 1'ont pas é&té& mises 4 sa disp.usition. En outre,
certains pays développés fabriquent, dans des usines polyvalentes, un certain
nombre de médicements synthétiques en petite quantité, 3i bien qu'en pareil cas

une production &levée n'est pas indispensable.
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12. En outre, comme le montrent les tableaux 3 et U, on a créé Ces unités de
production rentables d'une capacité annuelle allant de 2 & 130 tonnes. L'absence
de production & grande échelle ne saurait donc expliquer, semble-t-il, le non-

transfert de la technologie.

Tableau 3

Nombre et capacité des sociétés de différentes catégories
qui fabriquent neuf médicaments essentiels dans un pays en développement

A B c
Acide acétylsalicylique 1
(1.300)
Ampicilline 3 1
(36) (35)
Chloroquine 2 1
(50) (30)
Dapsone 1
(15)
Diéthylcarbumazine 1l 1
(15) (15)
Ethambutol 3
(85)
Isoniazide 3 1
(100) (35)
Sulphadimidine 1
(600)
Tétracycline 1 1 1
(30) (90) (10)

A  Secteur privé national
B  Secteur public national
C Entreprises étrangéres

Les chiffres entre parenthéses indiquent la capacité totale en tonnes,
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Tablesu b

Petits établissements produisant des médicaments en vrac

dans un pays en développement et capacités
minimum et MAXimum de ces etablissements

Unité dans
lace;,t;:lle Bombre Capacité Capacitée
No Produit {mé d'établis- anmuelle annuelle Observation.
lI a- sements minimum maximum
capacité
1 Chloramphénicol kg b 2.000 5.000 Trois &tablis-
en poudre sements le
fabriquent i partir
d'une base lLévo et
le quatriéme a
nartir d'une
base S
2 Sulphaméthoxazole kg 2 2.000 15.000 Produit a partir
d'isoxamine
importée
3 Vitamine Bl kg 1l 12.000 Produit & partir
(non parentéral) d'utricthiamine
L Niacinamide t/m 2 12 25 Produit a partir
de gamma-
picoline
S Oxyphzne- t/m L 2 20
butazone
6 Paracétamol t/m 5 6 7.100
7 Phénylbutazone t/m 1 20
8 Analgine t/m 4 T 150
9 1Iscniazide t/um 3 3 35
10 Métronidazole t/m 1 5
11 Diiodohydroxy- t/m 3 2 28
quinoline
12 Iodechlorohydroxy- t/m 1 12
quinoline
13 Citrate de pipérazine t/m 1 6 Produit i partir

de pipérazine
anhydre




-1 -

V. TECENOLCGIE DES MEDICAMENTS OBTENUS A PARTIR DE PLANTES MEDICINALES

13. La situation dans le domaine des médicaments obtenus & partir de rlantes
médicinales met en évidence les obstacles qui empéchent les pays en développement
d'accéder i la technologie détenue par quelques sociétés de pays dévelovpés.
Nombre de pays en développement ont une flore riche en herbes .t plantex médi-
cinales et en sont les principaux fournisseurs. Ils sont les seuls producteur:
et exportateurs d'un certaip nombre de plantes qui ne poussent pas ailleurs.

Les pays développés sont les principaux importateurs et utilisateurs de plantes
médicinales. D'aprés certaines estimations, 25 % de toutes les ordonnances
délivrées chaque année sux Etats-Unis prescrivent un ou plusieurs médicaments
végétaux et les Américains achétent pour plus de 3 milliards de dollars de méd. .-
caments tirés uniquement de plantes (ce chiffre s été calculé sur la base des
prix de détail). Un certain nambre de médicaments essentiels employés en
médecine cmodarne peuvent &tre obtenus & partir de plantes médicinaleséj. La
liste des médicaments essentiels é&tablie par 1'OMS comprend plus de 30 médi-

caments d'origine végétalezj.

1k. La valeur des importations de graines, de fleurs et d'autres parties de
plantes utilisées principalement en parfumerie et en pharmacie ou pour la
fabrication d'insecticides ou Ae fongicides, etc., dans des pays de 1'CCDE est
passée de 52,9 millions de dollars des Etats-Unis en 1967 & 217 millions en
1976§/.

15. Les pays développés produisent des alcaloides, des hormones, etec., 3 péitir
des plantes médicinales, la valeur des produits exportés pouvant aller jusqu'a
decupler. La Suisse offre un bon exemple & cet &égard. En 1976, ses importations
de plantes médicinales et d'alcaloides . se sont établies & 5,1 et 9,7 millions
de dollars respectivement, soit au total 14,8 millions de dollars, alors qu.

ses exportations de plantes médicinal:s et d‘alcaloides ont atteint respec-
tivemeét 1,6 et 162,3 millions de dollars, soit au total 164,k millions de

dollars, montant dix fois supérieur au premier. La valeur des dérivés ou

principes actifs tiras de plantes médicinales qu'ont exportés six pays

6/ Report of the Technical Consultation onm Production of Drugs fram
Medicinal Plants in Developiag Countries, ONUDI (ID/WG. 271/6).

7/ La sélectinn des médicaments essentiels, (MS, Série de Rapports
techniques, K° 6L1, 1979.

8/ Séminaire pour les possibilités d'exportation, Export F. motion
Council, Inde, 1980.
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(Reyaume~Uni, Ftats-Unis, République fédérale d'Allemagne, France, Suisse et
Japon) a atteint au total 752,5 millions de dollars, le principal exportateur
étant la République fédérale d'Allemagne avec 251,5 millions, devant la Suisse
(207,8 millions) et les Etats-Unis (140,7 millions). Les principaux preduits
exportés ont été les alcaloides (324,56 millions) suivis par les hormones

(234,4 millions) et les sucs ou extraits végétaux (119 millicas). La Suisse

a été le principal exportateur de chacune des catégories de produits sus-
mentionnées, ses exportations d'alcaloides atteignant 162,38 millions. Ia
valeur des importations de la Hongrie et d'autres pays 4 économie plenifiée est

également élevée, mais on ne disposas pas de chiffres précis d ce sulet.

16. Certains pays en développement sont les seuls d produire diverses plantes
médicinales, mais ils les exportent vars les pays développés parce qu'ils
n'ont pas accés a4 la technologie requise. De toute Svidence, il n'y a pas de

coopération internatinnale dans ce domaine d'une importance primordiale.
imp I

17. Des iﬁggiéufgbhargés de la sélection des plantes médicinales ont &té mis
en place dans divers pays en développement. Des organismes des Nationms Unies
ont aidé & créer certains d'ent.re eux. Chaque f£3is qu'une nocuvelle plante
utilisable en médecine est découverte, les pays développés l'importent 2n wi.e
de la traiter au lieu de transférer la technologie requise au Tays en déveico-
pement intéressé. C'est la raison pour laquelle les pays en développement
continuent & exporter des plantes médicinales et ne peuvent bénéficier des
avantages que leur apporterait la créatica 4'une industrie pharmaceutique
utilisant cas »lantes.

VI. METHODES DE TRANSFERT DES TECHNIGQUES

18. Diverses méthodes d= transfert des techniques sont exposées dans un rapport

9/

de 1'ONUDI='. On emploie couramment les méthodes suivantes :

1. Création de filiales par des sociétés étrangsres
2. Coentreprises
3. Transfert de techniques dans le cadre d'accords de licences

i, Vente de techniques.

19. La création de coentreprises ou de filiales de sociétés étrangéres a, dans

une certaine mesure, facilité l'acquisition de la technoclogie requise. Toutefois,

d'aprés certains pays en développement, ce3 entreprises n'assurent pour la

9/ Deuxiéme Réunion d'experts de l'industrie pharmaceutique, CNUDI
(ID/WG.267/L/Rev.1).
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plupart que la formulation et le conditionnement des médicaments, opération

dont la technologie est relativement simple. On constate que dans divers pays

en "développement, les pouvoirs publics ont dd adopter une réglementation obligeant
les sociétés étrangéres a creéer des installations pour la fabrication des médi-
caments en vrac formulés. Ca a signalé que méme dans ce cas., les sociétés
ét.rangéres fabriquaient sourent les médicaments considérés 4 partir de produits

intermédiaires élaborés et non des matiéres premiéres.

20. 11 est souhaitable de créer des coentreprises pour la fabrication de médi-

caments en vrac dans les conditions suivantes :

~ Techniques de fabrication & partir, de préférence, des matiéres premiéres;

- Apport de la société &trangére en numéraire plutst qu'en nature;

Possibilité 4'exporter;

~ Communication obligatoire des innovations;

Latitude d'acheter les produits interm3diaires, les matiéres premiéres

et le matériel aupreés de n'importe qu2l fournisseur.

Il pourrait s'agir, pense-t-on, d'une dr:s meilleures méthodes de transfert
des techniques.

VII. AUTRES SCURCES DE TECHNOLOGIE

21. Les techniques de fabrication de certains médicuments essentiels Sont .
disponibles dans des ;ays & éconcmie planifiée. Ainsi, certains d'entre eux
disposent de la'technologie nécessaire pour la fabrication de pénicilline semi-
éynthétique, d'isoniuzide, d'éthambutol et de diphosphate de chloroquinelg/.

les techniques de fabrication de neuf médicaments essentiels sont aussi disponibles
dans certains pays en développement, mais .e plus souvent elles permettent
seulement de les fabriquer A partir de produits intermédiaires peu ou trés éla-
borés. Ainsi, les autres peys en développement désireux de se doter d'instal-
lations pour la fabrication de ces médicaments en vrac peuvent envisager de

feire appel & eux pour Se procurer la technologie requise.

VIII. ANALYSE

22. L'obtention, & un prix raisonnable, des techniques de fabrication de médi-
caments en vrac est une condition essentielle 3 la mise en place d'une industrie

pharmaceutique intégrée dans les pays en développement. On constate que la

10/ Pharmaceutical Meeting on the Production of Zssentiel D igs in
Developing Countries (JUNIDO/IOD/326).
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technologie mise jusqu'ici & la disposition de ces pays repose sur l'emploi de
produits intermédiaires importés dont le codt élevé fait que la fabriecation
locale de médicaments en vrac est rarement rentable. Les techniques fondées

sur 1'euploi des matiéres premiéres permettrait trés probablement de rentabiliser

les activités de fabrication.

23. Les pays en développement sont de gros conscmmateurs de nombreux médicaments
essentiels servant & traiter des maladies répandues dans ces pays. Aussi .

devraient-ils avoir acceés aux techniques de fabrication de ces médicaments.

2h. De ncmbreuses matiéres premiéres nécessaires 4 la fabrication de médicaments
essentiels sont disponibles dans certains pays en développement. Ainsi, dans

le cas des plantes médicinsles, les ipays en développement sont les seuls 3
produire certaines d'entre elles. I1 faudrait donc leur fournir les techniques
de traitement de ces plantes de fagomn qu'ils puissent valoriser beaucoup plus
leurs ressourc~s. De méme, les pays en développement devraient avoir accés aux
techniques qui leur permettraient de falrigquer des médicaments i partir des
matiéres premiéres locsles. On peut penser qu'une meilleure coopération
s'instaurers entre les pays développés et les pays en développement, ce qui faci-
literait le transfert de cette technologie.

25. les techniques de fabrication de certains médicamente essentiels sont aussi
disponibles dans divers pays en développement, de sorte qu'on pourrait se les
procurer supreés de ces pays; il n'est donc pas toujours nécessaire de s'adresser
aux fournisseurs traditionnels de technologie.

26. Les pay: +n développement doivent renforcer leurs moyens de recnerche-
développement de maniére & mettre eux-mémes au point des techniques, par exemple
dans le domaine des plantes médicinales. Certes, cela prendra un certain temps,
mais dans cette industrie d'une importance capitale, il faut que les pays en
développement renforcent leur indépendance technologique.

27. A la premiédre Réunion de comsultation, il faudrait &tudier les moyens
d'atteindre les objectifs susmentionnés.







