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0. Conclusions et recommandations

0.1
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Ce rapport final a été préparé sur la base des informations
obtenues lors de 1la mission de 1'équipe BALDO en Céte
d’'Ivoire du 13 Février .jusqu'au 26 Février, 1990 et Iles
réunions du groupe stratégique du 20 Avril et 15 Juin 1990.

La consommation de médicaments

La consommation était chiffrée a 45 milliards F CFA
{prix vente publique) en [986-1987 mais elle s’est
réduite considérablement {estimation 1989 a 35
milliards F CF4, prix vente publique) a cause de la
crise économique qui a frappé le pouvoir d'achat de la
population.

D’autre coté, le prix des médicaments (de 20 a 50%
plus chers qu’en Europe) est trop élevé et leur achat
est possible seulement pour une minorité de la
population (30-35X).

Les difficultés économiques ont aussi obligé la Santé
Publique & réduire considérablement 1’achat des
médicaments (le budget de la Pharmacie Centrale était
0,72% du budget de 1’Etat en 1982 et il est maintenant
0,3% seulement.

Production locale et importations

La plus grande partie (96-97%) des médicaments
employés en Cote d’Ivoire est importée.
Il existe une seule unité de production industrielle,
la Ste. CIPHARM, qui a démarré en 1988.

Le laboratoire, de conceptinn trés moderne et trés
bien équipé, produit des comprimés a partir de
matieres premiéres importees.

La capacité de production est de 250 millions de
comprimés par an, mais la production actuelle est de
150 millions de piéces seulement.

Le Ministére de |la Santé a aussi un laboratoire de
préparation galénique mais il devrait étre réhabiliteée
pour assurer une production de qualité.

L'importation des medicaments est assurée par:

- Deux sociétes d'importation et distribution (Laborex
et COMPCI) qui se partagent plus de 90%¥ du marcheé;
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- la Pharmacie Centrale, qui assure 1’approvi-
sionnement et la distribution des médicaments pour
la Santé Publique.

Son importance a baissé dans les derniéres années et
4 présent importe moins de 5% de la totalité des
médicamer.ts;

- quelques grandes pharmacies et cliniques privées.

Projets en étude

Il faut mentionner que les projets suivants ont
obtenus 1’agrément prioritaire:

CIPHARM envisage le développement et l’extension de
1’unité existante avec un élargissmeent de la gamme
de produits.

Si le programme est respecté, en 1991 debutera la
production de sirops secs, des antibiotiques, etc.
Le chiffre d’affaires passerait de 1,25 milliards F
CFA & 5 milliards, et le personnel de 25 a 70, le
pourcentage du marché total passera de 3-5X% er 1990
4 environ 15X.

. PHARMIVOIRE envisagent la production de solutés
massifs.

Produits a4 développer

L’obstacle le »lus important pour une plus grande
diffusion des médicaments est le prix de vente treés
éleveé.

La simple formulation de spécialités a4 partir des
matiéres premiéres importées ne change pas d’une fagon
importante la situation.

On suggére que pecur rendre disponibles des médicaments
efficaces A un colit accessible on devrail développer
les secteurs suivanis:

- production de médicaments essentiels (médicaments
pour lesquels les brevets sont achevés et le
principe actif est en vente libre, la concurrence
ayant considerablement réduit son prix.

- développemert de |'exploitation de nombreuses
plantes médicinales dont la présence en Cote
d’Ivoire a é6té recensée. On peut envisager quatre
domaines de déve,oppement de ce sous-secteur:

production de médicaments simples (tisanerie)
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. production industrielle type galénijue

. extraction de principes actifs et huiles
essentielles pour 1l'exportation

. production de médicaments a partir des principes
actifs purs des plantes.

En plus on suggére la réhabilitation du laboratoire
galénique du Ministére de la Santé qui pcurrait aussi

devgnir la base pour le démarrage de la production de
médicaments essentiels.

L’exploitation des plante médicinales sera surtout
destinée a la production de médicamen*s pour le marché
ivoirien, sauf les principes actifs d’extraction qui
iront surtout a l'exportation.

Moyens 4 mobiliser pour atteindre les objectifs et
mesures d’accompagnement

- Création d’une unité industrielle pour la production
de médicaments essentiels. Investissement d’environ
1,150 million F-CFA si 1’on utilise comme base le
laboratoire galénique du Ministére de la Santé.

- Création d’une unité de production de médicaments
simples a partir de plantes médicinales (tisanerie).

Investissement nécessaire 380 millions F CFA. Dans
une deuxiéme phase on pourrait ajouter une unité de
production galénique a partir de plantes
médicinales.

- Création d’une unité d’extraction des principes
actifs des plantes médicinales pour 1’exportation.
Investissement initial d’environ 530 million F CFA.
Le projet entraine la nécessité de développer la

cultivation des plantes choisies. Dans le futur on
pourrait envisager l’utilisation des principes
actifs purs pour la production locale de

spécialités.

- Formulation d’'un programme d’assistance technique et
financiére a4 la Faculté de Pharmacie et A& la Faculte
de Science et Technique pour une étude systématique
des plantes médicinales et pour leur application et
diffusion,

- Campagne de sensibilisation des médecins et des
pharmaciens en faveur des médicaments essentiels et
des produits d’orisine végétale.

- Permettre 1’importation "hors douane” des
équipements, matiéres premiéres, instruments,
reactifs de laboratoire et de tous autres intrants
dans 1'industrie pharmaceutique et extension

automatique de 1’agrément prioritaire a toutes les
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nouvelles sociétés de production pharmaceutzque avec
la limitation que ces sociétés doivent s 'engager a
démarrer la production dans un délai a fixer.

- Etudier en coopération avec la faculté de Pharmacie,
le Ministére de la Santé et 1’0OMS, une révision de
la liste des médicaments essentiels appropriés pour
les exigences de la Céte d’Ivoire qui pourrait étre
adoptée par la Pharmacie Centrale.

- Formuler une législation pour les médicaments
essentiels et ceux d’'origine végétale.

Considérations finales

La réalisation du programme indiqué ci-dessus
permettra:

- La réduction du prix de vente au public d’un certain
nombre de médicaments essentiels avec un conséquent
impact social trés important.

- La valorisation de la médecine traditionnelle et des
plantes méuicinales existantes dans le Pays.

- L'augmentation du pourcentage de la population qui
pourra acheter des médicaments sdrs et contrélés sur
les points d’activité et stérilité.

- La réduction du marché paralléle et 1illégal des
médicaments contrefaits.

- Le renforcement d’une activité de recherche et
d’application dans le domaine des plantes
médicinales.

- L'’augmentation de la valeur ajoutée dans 1’industrie
pharmaceutique.

- La possibilité d’exporter dJdes médicaments et des
principes actifs d'extraction.

1. Bilan diagnostic de 1la filiére

1.1

Description et analyse du systéme industriel et de ses
composants

La production locale de medicaments comprend:

- production de medicaments modernes par la société
CIPHARM;

- production de produits yaléniques par le laboratoire
de la Direction des Services Pharmaceutiques du
Ministére de la Santé. les produits sont distribués
dans les hépitaux et dispensaires publics.




En plus il y a une petite production de solutions
injectables par le iaboratoire d’une grande clinique
privée a Abidjan mais pour usage intérieur seulement.
Des informations sur la production locale sont
fournies dans les paragraphes suivants.

1.1.1 Cipharm

La CIPHARM est une société anonyme au capital
de 600.000.000 F CFA. Les actionnaires sont
d'origine frangaise et ivoirienne:

- Rhéne Poulenc (France) 25,9% du Capital
- Roussel Uclaf (France) 13%
- Sar.ofi (France) 13%

- Grossistes (Laborex +
Gompci) et pharmaciens le reste

CIPHARM a construit une usine trés moderne a
Abidjan pour la formulation d’un certain nombre
de spécialités sous licence des partners
francgais.

Elle emploie 25 personnes et a une chiffre
d’affaires de 1.250.000.006 =~ CFA (1989).

La production se limite actuellement a la
formulation de comprimés & partir des matériels
importés Nivaquine, Flavoquine, Aspirine,
Cortancyl, Quinimax, Aloines.

L’usine est de standing "européen” et cuonprend
tous les systémes de contréle de qualité.
La production est démarrée en Mai 1988 et la
czpacité de production est de 250 Millions de
comprimés par an. L.a production effective
actuelle est de 1'’ordre de 150 Millions.

1.1.2 Jlaboratoire de Galénique

Le laboratoire de Galénique est un service

administrative public qui fait partie au
Ministére de la Santeé, de la Direction des
Services Pharmaceutiques dont il est une

Sous-Direction.




Ses attributions sont fixées par le Décret N.
77-94 du 25.02.1977, notamment son Article 7

qui stipule Gque la Sous-Direction du
Laboratoire de Galénique est chargée de la
fabrication et du conditionnement des
médicaments dont la liste est établie en

fonction des besoins des Formations Sanitaires.

Le laboratoire a plusieurs équipements, pas
tous opérationnels, y compris:

- des cuves de préparation pour sirop
- nutoclaves pour stérilisation

- appareil de distillation

etc.

Pendant plusieurs années la production a
compris des sirops, antiseptiques, collutoires,
huiles médicinales et liniments, réactifs dont
la liste est dans 1’Annexe A.

Problémes de budget et d’organisation ont
réduit considérablement 1’opérativité du
laboratoire, qui est maintenant & conrs1dérer
une unité A réhabiliter, sa production étant
négligeable.

projets nouveaux

Les projets suivants ont obtenu l’agrément
prioritaire auprés le Ministére de 1’'Industrie:

- CIPHARM envisage le développement et
l'extension de 1’unité existante avec un
élargissement d~ la gamme de produits et de
formes pharmac~vptiques.

Si le programme est respecté, en 1991
débutera la production de sirops secs, des
antibiotiques, etc. Le chiffre d’affaires
passerait de 1,25 Milliards FCFA A 5
Milliards ot le personnel de 25 a 70, la
pourcentage du marché total passera de 3-5%
en 1990 A4 environ 15-20%;

- Pharmivoire envisage la production de solutes
massifs.
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1.2 Description et analyse de 1'environnement économique

1.2.1 la

1.2.1.1

1.2.1.2

1.2.1.2.1

situation sanitaire en Céte d'Ivoirie
pcpulation

Selon le Recensement Général de la
Population et de 1’Habitat qui a eu lieu en

1988, 1la population totale était de
10.812.782 personnes.

La population urbaine était de 4.228.038
personnes correspondant au 39,1% et la
population rurale de 6.584.744 correspondant
au 60,9% du total.

D’aprés ces données la Cote d’Ivoire est le
Pays le plus urbanisé de la subrégion.

Pour «c¢e quil concerne le 60,9% de la
population rurale, le 42,6% habite la forét
et le 18,3% habite la savane. Abidjan

représente le 17,9% du total de la
population.

Le taux d’accroissement annuel moyen de la
populatior. entre 1975 et 1988 est de 3,74%,
la population urbaine ayant un taux du 5,25%
et celle rurale du 2,86%.

Pour ce qui concerne les groupes d’dge on a
la reépartition suivante:

Moins d’un an 553.473
! - 4 1.568.183
5 339.099
6 - 14 2.582.459
15 - 64 5.400.380
65 et plus 369.188
Total 10.812.782

l’organisation sanitaire

organisation genérale et structures
sanitaires

lLe systéme sanitaire ivoirien ocst partagé
entre le secteur public et le secteur prive,
-
4
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Le territoire national est divisé en huit
Régions Sanitaires: Sud-Est, Ouest,
Centre-Sud, Est, Centre-Ouest, Sud-Ouest,
Centre-Nord, Nord.

Chaque région est douée de plusieurs
catégories d’'institutions sanitaires qui
sont mentionnées dans la table suivante:

SECTEUR PUBLIC

Centres Hospitaliers Universitaires 3
Centres Hospitaliers Régionaux 7
Hopitaux HI 20
Hépitaux H2 56
Centres de santé urbains 67
PMT 70
SSU 46
Dispensaires ruraux 498
Maternités rurales 226
Centres de zone 41
CAT autonomes 8
Centres et Instituts Spécialisés 15
Centres médico-sociaux 8
Infrastructures Sanitaires de 1’'Armée 36

SECTEUR PRIVE

Cliniques Médicales 40
Cabinets Médicaux 33
Entreprises disposant d’'un service

médical 838
Cabinets dentaires 11

La capacité théorique des hépitaux publiques était en
1988 de 8600 lits.

1.2.1.2.2 personnel médical

En 1988 on avait les suivantes autorisations
d’exercice:

Médecins 145
Dentistes 59
Paramédicaux 397
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1.2.1.2.3

Au dela des professionnels officialement
autorisés, il y a un grand nombre de
particuliers qui, n’ayant pas la moindre
qualification ouvrent, sans aucune
autorisation, des postes sanitaires en
exposant sur leur poste une croix roufge. Le
nombre de ces postes illégaux n’'est pas
connu mais il est certainement sensible.

Ces postes représentent un grand danger pour

la santé publique puisque ces personnes
n'ont pas en général une bonne connaissance

des régles hygiéniques (par exemple 1’usage

de la méme seringue pour plusieurs
personnes, etc.) et des priacipes de la
prescription médicale {on prescrit des

médicaments qui ne sont pas indiqués pour la
maladie, etc.).

Il est souhaitable que ce phénoméne soit
contrélé et combattu pour la salut physique
de la population.

A coté des médecins modernes il y a un trés
grand nombre de médecins traditionnels
(guérisseurs etc.) dont le nombre n’est pas
connu.

Chaque ethnie a ses guérisseurs et la
plupart de 1la population a une grande
confiance en ces docteurs traditionnels et a
coté des médecins modernes consulte aussi le
guérisseurs traditionnels.

Il est souhaitable que les médecins
traditionnels soient censés et leur activité
contrélée en cherchant de permettre
1’activité seulement AUuX plus sérieux

d’entre eux, suivant l’expérience faite dans
d’autres pays de la Sousrégion.

couverture sanitaire

Bien «qu’on ne dispose pas de données
complétes et détaillées, généralement on
considére que Jes habitants des zones
urbaines ont accés aux soins médicaux et aux
centres hospitaliers; Abidjan et la zone
environnante qui a plus de la moitié des
hopitaux de la Cote d’Tvoire sont
particul iérement bien douées en centres
hospitaliers.
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1.2.1.2.4

Pour ce qui concerne les zones rurales, le
taux de couverture en infrastructures
sanitaires de base en milieu rural est le
suivant (1989):

Total villages centre

ruraux 1204

Total Dispensaires ruraux 498 = 41,36X du
nombre des
villages

Total Maternités rurales 226 = 18,77%

Considérant que la population rurale

constitue le 60,9% de la population totale,
on voit que le 35,7% de la population totale
(60,9 X 58,64) n’a pas acceés aux
Dispensaires ruraux et que le 49,5% des
femmes (81,23 x 60,9) ne peut pas faire
recours aux soins des Maternités rurales.

Ces données ne considérent pas le fait qu’a
cause de la présente crise économique le
Gouvernement a des moyens trés limités pour
les soins hospitaliers consistant
essentiellement dans les visites médicales.
Les médicaments et souvent aussi le matériel
médical (seringues, bandages etc.) doivent
étre achetés par les malades.

assistance sanitaire sociale

Dans les hépitaux, dispensaires, maternités
et autres centres publics, les consultations

extérieures sont gratuites. Pour les
fonctionnaires des Organismes Publics les
soins médicaux sont gratuits, mais ils

doivent payer le 20X des frais hospitaliers.
Jusqu'a la fin de 1989, les fonctionnaires
devaient payer seulement le 30% des
médicaments, le restant étant 4 la charge de
1’Etat.

4 cause de la crise économique, les
médicaments sont .otalement & charge des
fonctionnaires 4 partir du premier Janvier
1990. Ce fait a eu un important impact sur
le marché des médicaments qui a baissé d’une
fagon importante.

- 10 -
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1.2.1.3

1.2.1.3.1

Pour les entreprises du secteur privé,
1’employeur, si 1’entreprise emploie plus de
100 personnes, est tenu a&a assurer un service
médical gratuit. En tout cas, les
médicaments sont & la charge des employés.

Le Patron verse des contributions & la
Caisse Nationale de Prévidence Sociale dont
le 10X des entrées sont utilisées pour
l’action sanitaire et sociale. Les frais
médicaux et hospitaliers pour les étrangers
sont en général payés par |'employeur. Pour
ce qui concerne les médicaments, ¢a dépend
des conventions, pouvant étre payés
partiellement ou totalement par 1’'employeur.

epidemiologie
maladies principales

Da a4 1’insuffisance du nombre des médecins,
les diagnoses ne sont pas toujours bien
déterminés de fag¢on que les données
épidemiologiques sont partielles et surtout
d’ordre qualitatif plutét que quantitatif.

Entre les maladies les plus répandues on

peut citer les maladies de 1’appareil
respiratoire, le paludisme, les différentes
formes d’origine parasitaire (ameba,

élmintiase, billarzose etc.), les maladies
diarrheéiques surtout chez les enfants, les
différentes formes d'avitaminoses et la
sous-alimentation.

Entre les maladies a4 déclaration obligatoire
sont a4 citer la fiévre jaune (variole) et la
méningite, qui est particuliérement répandue
dans les régions du nord pendant la saison
séche.

Chez les enfants les différentes maladies

infectieuses (rougeole, polio, tétanos,
diphtérie, meningite etc.) sont trés
répandues.

Le gouvernement st trés engagé dans un
programme de vaccination des enfants; on
estime qu'au moment actuel le taux de
couverture vaccinale est autour du 30%;

- 11 -
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1.2.1.3.2

1.2.1.3.3

c’est a dire que seulement 30 enfants entre
0 et 4 ans sur 100 ont <‘é vaccinés dans le
respect du calendrier de vaccination et dans
le dosage recommandé.

Le Ministére de la Santé avec la coopération
des organismes internationaux (OMS, UNICEF,
US AID, ROTARY et LYONS CLUB) & partir de
1987 a lancé une campagne d’'information et
sensibilitation pour réaliser un programme

intensif de vaccination en masse des enfants
entre 0 et 4 ans.

Le cout de ce programme est évalué autour de
980 millions de francs CFA.

causes de mortalité

Selon les données officielles plus de 60%
des causes de décés sont indéterminées.
Selon des statistiques de 1983, les
principales causes de mortalité pour les

enfants entre 1 et 7 ans sont:

Diarrhées 26,5%
Rougeole 17,0%
Paludisme 16,5%
considérations générales sur la situation

sanitaire

L’assistance sanitaire, et surtout

1’assistance publique, a été affectée d’une

forme trés importante par la crise

financiére de 1’'Etat:

- la réduction du pouvoir d’achat des
ménages a réduit le pourcentage de la
population Jui peut acheter des

médicaments modernes;

- par conséquent, on A l’introduction de
medicaments contrefaits (importation
illégale) vendus «dans les marchés sans
controle ni ordonnance; ‘

- autre conséquence: augmentation de
] 'importance de la Médecine
traditionnelle;

- 12 -




- la Santé publique a réduit d’une facon

importante (50%) la quantité de
médicaments achetés par la Pharmacie
Centrale; hépitaux et dispensaires
manquent quelque fois des médicaments les
plus nécessaires. (Le budget de la

Pharmacie Centrale était 1,77X du Budget
de 1’Etat en 1971, 0,72% en 1982 et il est
maintenant 0,30X seulement;

- & présent, on considére que seulement le
30-35% le la population a effectivement la
possibilité d’acheter des médicaments
modernes. Cette évaluation est partagée
par le OMS (bureau d’Abidjan) et par
plusieurs organismes du Ministére de la
Santé.

1.2.2 le marché des produits pharmaceutiques
1.2.2.1 la dimension du marché

En Co6te d’Ivoire, &4 part une production
locale qui a démarré &4 la fin de 1988, tous
les médicaments sont importés. Les
organismes qui effectuent 1’importation sont
les suivantes:

- les grossistes;

- la Pharmacie Centrale du Ministére de la
Santé qui importe pour toutes les
organisations de 1’Etat;

- quelques pharmacies qui font l’importation
directe (mais leur poids est trés limité);

- quelques cliniques privés (aussi trés
limitées).

D’aprés les dcnnées statistiques douaniéres,
les importations de produits pharma-
ceutiques, inclus les opothérapiques et les
sérums et vaccins, ont eu le déroulement
suivant A partir de 1982 (en millions de Fr
CFA):

1982 : 17.371
1983 : n.d.

1984 : 19.930
1985 : 24.929
1986 : 30.977
1987 : 31.640
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1988 : 24.775
1989 : 21.000 (*)

Quelques unes de ces dnnnées sont des
extrapolations a partir de données sur 10 ou
11 mois: la valeur pour 1989 est une

évaluation qui dérive de la ccntraction du
marché évalué en 15%. Toutes ces valeurs
sont basées sur prix départ usine en France
ou ailleurs.

La plus grande partie de ces Importations
(95%) est faite par les grossistes; les
pharmacies privées Iimportent des quantités
trés limitées qu’on estime 4 1X du total et
la Pharmacie Centrale du Laboratoire
Nationale de la Santé, 4 son tour, importe
pour 1,5 milliards de Fr CFA (budget 1990).

Selon 1'’évaluation des grossistes, en 1989
leurs importations ont été autour de 20
milliards de Fr CFA départ usine et un peu
supérieures 4 35 milliards considérant les
prix au public. En 1986-1987 le marché était
de 45 milliards (prix au public).

Toutes ces données qui permettent de
dimensionner le marché des produits
pharmaceutiques modernes montrent qu’en ces
derniéres années il y a eu une contraction
du marché due a la crise économique.

On estime qu'en 1990 aussi il y aura une
baisse due au fait que les employés de
1’état a partir du premier Janvier 1990
doivent payer intégralement les médicaments
et, en général, a une contraction des achats
par la Santé publique.

1.2.2.2 le systéeme d’approvisionnement et de
distribution

L’importation des médicaments en Cote
d’'Ivoire est faite pour le 95% par deux
grossistes, C.I.LABOREX et GOMP c.I.

{Groupement d’Outre Mer Pharmaceutique Cote
d’'Ivoire). lLa tranche du marché des deux est
A peu prés la méme et dépend des annees.

(*¥) estimation Baldo & C.




Le chiffre d’affaires global se situe autour
de 20 milliards de Fr. CFA. A coté des
médicaments ils importent aussi du matériel
paramédical (seringues, etc.) et aussi des
produits chimiques et biologiques pour les
analyses médicales.

Les grossistes distribuent aussi les
produits fabriqués dans le pays, la
production pharmaceutique de CIPHARM, dont

ils ont |’exclusivité, et les articles en
coton fabriqués par SOTRIPA.

lLa distribution est faite deux fois par Jjour
dans la capitale et deux fois par semaine
dans les autres zones du pays.

Pour cela, les grossistes disposent de
plusieurs agences dans le pays qui sont
placés de fag¢on a bien couvrir le territoire
national; Gomp C.I. dispose de cing magasins
dans le pays.

L'importation est faite pour le 80X & partir
de la France, les autres pays ayant un poids
trés limite.

L’importation est constituée pour plus de
90X par les médicaments.

Le réseau de distribution du systéme public
passe par les Pharmacies de la Santé
Publique qui sont Iinstallées dans les
différentes structures sanitaires, hépitaux,
etc. En général, 1la livraison est faite
d’aprés la demande selon la disponibilité
des médicaments. La Pharmacie Centrale
distribue aussi les médicaments & 1’Armée.

En Cote d’Ivoire, il y a 4 peu prés 250
pharmacies, dont la moitié se trouve a4

Abidjan. En effet, plus de 50% des
médicaments sont utilisés dans la ville
d’Abidjan.

Les grossistes achéetent directement A

l’étranger. Les produits sont envoyés en
Cote d’'Ivoire par voie aérienne ou maritime.
Le délai entre la commande et la livraison
est de deux a trois mois. Les achats de la
Pharmacie Centrale sont faits par Appel
d’'0ffre International.




1.3 Description et analyse du cadre réglementaire

1.3.1

1.3.2

1.3.3

1 ‘enregistrement des médicaments

Pour étre mis en commerce en Céte d’Ivoire les
médicaments doivent obtenir un "Visa” par le
Ministére de la Santé. Condition essentielle
pour obtenir le visa est que le médicament soit
en commerce dans le pays du producteur.

4 la demande d'agrément, qui doit mentionner
entre autres informations, les indications
thérapeutiques, le prix départ usine et le prix
au public, doit étre joint un dossier contenant
entre 1'autres, les informations techniques sur
la production, les essais analytiques sur le
produit, les essals toxicologiques et
pharmacologiques, les essais cliniques, etc.

Pour les produits déja bien connus, au lieu du
dossier toxicologique et pharmacologique, il

suffit de mentionner les données
bibliographiques. L'iter bureaucratique dure
entre huit et dix mois, aprés lesquels le

produit peut étre mis sur le marché.
le controle de qualité des médicaments

Le contréle de qualité des médicaments est
assuré par le laboratoire de la Santé Publique.
Les produits sont contrdlés selon les
caractéristiques des plus connues pharmacopées
parmi lesquelles la Pharmacopée Frangaise, la
Pharmacopée Internationale, la British
Pharmacopea etc.

Plus de 1300 produits sont analysés chaque
année; le Laboratoire dispose d’instruments
modernes qui sont bien adaptés pour les
analyses nécessaires.

la législation de douane

Les produits pharmaceutiques ne doivent pas

payer des droit de douane. Par contre, les
matiéres premiéres, les excipients et le
matériel de <conditionnement dojivent payer la
douane.
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On peut éviter de la payer si la société qui
doit utiliser le matériel fait au Ministére de
la Santé une demande pour étre reconnue comme
entreprise prioritaire, ce qui lui donne la
possibilité d’importer tout le matériel en
exemption ae douane.

D’aprés le ler Janvier 1990 le probléme a été
résolu par un arrété qui autorise 1’importation
hors douane de toutes matiéres premiéres pour
la production de médicaments.

1.2.4. la structure des prix des médicaments
Le prix des médicaments est réglementé par
l'arrété n. 17/MESP/MC/DPRF du 12 Avril 1979
qui établit que les prix secat fixés par
référence aux prix fournisseurs pays d’origine
convertis en francs CFA et multiplié par Iie
coefficient 2,177.
La différence entre le prix d’achat et le prix
de vente au public est partagé entre le
grossiste qui doit payer les frais de
transport, les assurances etc., et le
pharmacien.
La marge moyenne du grossiste a été caolrnlée
autour de 22%, ce qui représente leur
rémunération, un autre 12% sur la valeur FOB
représentante la marge brute de l'assureur, du
transporteur et du transitoire.
La marge brute du détaillant se situe autour de
59% sur le prix de cession. Certains
médicaments sont classés dans la rubrique des
produits dangereux. A ce titre, les pharmaciens
percoivent une indemnité de responsabilite
professionnelle de 30 francs par unité de
médicament vendu.
Cette indemnité provoque une augmentation des
prix avant été calculée 4 3,5% en moyenne.

1.3.4.1. comparaison entre les prix en Cote d’'Ivoire

2t en France

Pour bien comprendre comment se situent les
prix des médicaments au public en Cote
d’'Ivoire, par rapport aux prix en France, on
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a comparé les prix de quelques médicaments
les plus vendus en C.I.

On a comparé les produits de la méme maison
en C.I. et en France ayant une présentation
identique.

Dans quelques cas, on n’a pas pu faire la
comparaison & cause de la différence des
présentations.

Comme on peut ivolr, & part quelques cas trés
limités, le prix des médicaments en Cote
d’Ivoire est plus haut qu’en France, en
movenne entre le 20 et le 50X.




Produit

Spasfon
10 compr.
Buscopan

40 compr.
Norbiline

5mlx24 amp.
Imodium

20 gélules
Lasilix

20 comprx40mq
Heptamil

20 compr.
Griseofulvine
20 comprx500meg
Hexomedine
coll.30 «.
Flagyl

10 ovules
Pipram

20 gélx200mg
Kenacort retard
Vibramicine
5g61x100mg
Terramicine
compr 16x250mg
Terramicine
pom.oft.5¢ 0,5%
Chloramphenicol
coll 10ml 0,4%
Fluimucil

30 sachets
Clamoxyl

12 capsx250mg
Bactrim forte
10 compr
Bactrim
20x100mg

TA40

16 comprx250mg
TAO

16 comprx500meg
TAO sirop 250mg
Extencilline
inji. 1.200.0001;

1061
1121+30
1505
1811+30
1095+30
1054
1991+30
893
1402+30

3023+30
2302+30

1787
745+30
404

551
2863
1487+30
1512+30
562x30
2164+30

4314+30
3114430

06+30

Prix en
France (B)
Fr. Fr.
17,60
17,00+0,45
16,10
29.60+0. 45
14,304+0,45
16.80
31,60+0,45
13,00
24,50+0,45

46,30+0,45
18,50+0,45

25,10
11,30+0,45
6.80

9,70
45,90
22,70+0,45
29,80+0,45
7.80+0,.15
35,30+0,-45

70,4040, 45
53,40+0,45

10,80+0,45

Prix en
Fr. CFA
(c)
880
872
805
1502
737
840
1602
650
1247

2337
947

1255
587
340
485
2295
1157
1512
412
1787

3542
2692

C/A X 100

120,5
132,0
186,39
122,6
152,6
125,5
126,1
137,4
114,8

131,1
246,2

142,4
132,0
118,8
113,6
124.7
131,1
102,0
143,7
122,8

122,6
116,8

113,2
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Produit

Penicillin G
inj.1.000.000U

Oracilline sach.

500.000x12
Specilline G
inj.1.000.0001
Feldene

15 gél1x20mg
Voltarene

15 comprx100mg
Voltarene

170 suppx100meg
Sedaspir

20 compr
Aspegic 1000
20 sachets
Aspegic 250

20 sachets
Aspirine RP
30 comprx500mg
Doliprane

12 sachets
Doliprane

16 compsx0, 5gr
Caltagine

20 sach.x0,5¢r
Algotropil

10 supp.
Calcibronat

20 compr.eff.
Calcibronat
sirop 260m]
Prenoxan

10 suppx(, 1gr
Prenoxan

10 suppx(,2gr
Valium

30 comprx10mg
Valium

40 comprxZmg
Flangentil

4 compr

Zentel susp 4%
Combatrim
susp 15 ml

Prix en
C.I.(A)
Fr. CFA
501+30

1423+30
466+30

4572+30
3397+30
2007+30
705
1752
729

524

R91

735

657

490
1550
1265
431+30
$48+30
1140+30
480+30

3910
1048

1168

Prix en
France (B)
Fr. Fr.
10,30+0,45

20,50+0,45
7.1040,. 45
71,90+0,.45
46, 70+0, 45
27.60+0,45
12,10
28,00
11,80

9.80

14,20
11,30
11,10

4,00

20,20
13,80
6.10+0,45
6,2040.45
16,30+0,45
6,90+0,-15

66,30
26,70

19,10

Prix en
Fr. CFA
(c)

537

1047
377
3617
2357
1402
605
1400
590
490
710
565
505
200
1010
690
327
322

837

3315
1335

955

C/A X 100

99,9

139,7
132,3
127,2
145,4
145,3
116,5
125,1
123,6
106,9
125,5
130,0
130,1
245,0
153,5
183,23
141,0
148, 4
139,8
139,0

117,9
78,5

122,3
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Produit

Nivaquine
20 comprx]00mg
Nivaquine sirop

Quinimax 30 compr
Quinimax

5 suppxadul tes
Fansidar

3 compr
Fansidar inj
2x2ml
Soframycine
gouttes nas 15ml
Ventolin
siropx159ml
Thephilline

30 comprx]100meg
Theophilline
sir.250ml,1,2%
Terpone

8 supp adultes
Rhinathiol

sir adultes 300ml
Rhinathiol

sir adultes [25ml
Toplexil

sirop 150ml
Toplexil 24 gél
Primalan 14 compr
Polaramin

sirop 125 ml
Phenergan

créme 2%, 30gr
Phenergan

20 comprx25mg
Rifamicine

col. 1%, 10ml
Rifamicine

Tube 5 gr
Gentalline
cellyre

N.B. 0,45 Fr.Fr

Prix en
c.I.(4)
Fr. CFA

820
1030
1296

1117
359+30
775+30
653
1719+30
672
1291
1017
2052
1263
1163
548+30
1739
07

663
442
1286+30
944+30

863+.30)

représentent le

Pharmaciens); 30
responsabilite professionnelle,

11,60
17,70
21,60

18,20
+4,80+0, !
11,30+0,45
14,10
26.80+0,45
10,70
16,60
13,70
30,20
18,40
19,90

9,30+0,45
28' 40

21,40+0,45
16,20+0,15

14,00+0,45

fr.CEF

S.H.P.
representent

1362
535
830
685
1510
920
995
487
1420
05
560
375

1092

722

(Supplément

C/A X 100

141,4
116,4
120,0
122,7
148,5
137,1
92,6
128, 4
125,6
155,5
148,5
135,9
137,3
116,9
118,6
122,5
112,1
118,4
117,9

12G,5

17,1

Honoraire

!’indemnite de
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1'4

1.5

Description et analyse du fonctionnement de la filiére
et ses mécanismes

Si on tient compte du fait que le laboratoire
galénique a maintenant une production presque nulle,
la seule société opérationnelle de la filiére est
CIPHARM.

La société produise de spécialités médicinales sous
licence des partenaires étrangers de CIPHARM et

presque tous les intrants (matiéres premiére, matériel
de conditionnement, etc.) sont importés de France,

vendus souvent par les partenaires étrangéres mémes.

La distribution des médicaments conditionnés par
CIPHARM est assurée par les deux grossistes (Laburex
et Gompci, qui sont aussi partenaires de la société).
Cipharm réponde aussi aux appels d’offre de la
Pharmacie Centrale.

Performances, forces et faiblesses de la filiére

La seule société de la filiére est performante en ce
qui concerne la qualité du produit et la productivité
et sans doute le nouveau programme d’expansion qui a
été agrée récemment augmentera considérablement son
poids dans le secteur.

La faiblesse de la filiére n'est donc pas dans sa
composante industrielle (trés petite) mais dans le
marché et dans sa potentialité et évolution.

En effet, la situation décrite dans les paragraphes
précédents peut étre résumée comme suit:

- la crise économique du pays a eu un impact trés
important sur la consommation de médicaments qui est
baissée d'environ 30% dans les deux derniéres
années;

- la Santé Publique, et donc les soins pour la couche
la moins riche de la population, ont subi la
réduction la plus Iimportante;

- la comparaison des prix des médicaments entre la
Céote d’Tvoire et la France montre que les prix
ivoiriens sont beaucoup plus élevés, et c’est
surtout le prix qui empéche la diffusion des
médicaments dans le pays;
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- la formulation locale de srécialités a partir de
matiéres premiéres d’origine européenne et fournies
par les partenaires mémes de l’entreprise ivoirienne
ne fait pas baisser le prix de revient et donc le
prix de vente au public, qui gardent des valeurs
trop élevées pour le grand public;

- 1’impossibilité d’acheter des médicaments modernes a
cause des prix pousse la population vers une
médecine traditionnelie qui n’est pas organisée et
qui ne donne pas des garanties d’hygiéne et, en
plusieurs cas, d’efficacité, et aussi vers le marché
de médicaments contrefaits:

- aussi, dans le cas d’une souhaitable amélioration
rapide de la situation économique générale, le prix
de vente au public des médicaments empéche leur
achat 34 une grande partie de la population;

- 1’objectif prioritaire de la filiére est donc la
production de médicaments & un prix contenu pour
permettre la diffusion la plus grande.

Une sous-filiére "in nuce”:1’exportation de plantes
médicinales

La flore de la Céte d’Ivoire est riche de plantes
ayant des propriétés curatives et qui sont a la base
de la médecine traditionnelle. Des études Iimportantes
sont déja en cours notamment par:

- La Faculté de Pharmacie de 1’Université d’Abidjan
qui a crée un département spécifique pour une étude
des caractéristiques et propriétés thérapeutiques
des plantes les plus importantes, aussi bien que
leurs toxicologie et applications.

- La Faculté de Sciences et Technique qui étudie les
caractéristiques chimiques des molécules des
principes actifs des plants. La faculté posséde
aussi une unité semi-industrielle pour 1’extraction
de principes actifs de plantes medicinales.

L'unité, construite il y a 10 ans, n’a .jamalis été en
opération. Flle est trop grande pour une utilisation
avec le but de la recherche maiz elle n'est tout de
méme pas adéquate pour un usage industriel (méthodes
de production trés chéres).
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- Le Centre Nationale de floristique a complété un
répertoire trés Iimportant et complet de plantes
médicinales ivoiriennes.

1.6.1

Plantes médicinales présentes en Cote d’Ivoire

On a étudié le répertoire des plantes préparé
par 1’Université d’Abidjan. Les plantes
suivantes scnt bien connues soit du point de
viie d'une composition chimique que de celui de
l'activité pharmacologique (le numéro entre
parenthéses est le numéro de la page du
répertoire):

- aerva lanata (1l1)};

- xylopia aethiopica (33);

- alstonia boonei (35);

- holarrhena floribunda (38);

- rauwolfia vomitcria (40);

- strophantus hispidus (43);

- thevetia neriifolia (44);

- voacanga africana (45);

- cassia alata (64-68);

- detarium microcarpum (70);

- erythrophleum ivoriensis (72);
- griffonia semplicifolia (73);
- swartia madagascariensis (77);
- maytenus senegalensis (83);

- combretum sp. (86-88);

- erygeron floribundus (96);

- microglossa pyrifolia (99);

- vernonia Sp. (103-104);

- kalanchoe crenata (109);

- momordica charantia (110);

- dioscorea dumerotum (114);

- diospyros menbuttensis (117);
- euphorbia I rta (124);

- cymbopogum .iganteus (142);

- napoleona leonensis (161);

- enthocleista djalonensis (164-165);
- azadirachta indica (176);

- albizzia adanthifolia (187);
- tetrapeura tetraptera (192);
- pycnanthus angolensis (201);
- syzigium guinensis (204);

- boerhava diffusa (205);

- lphira lanceolata (207);

- ximenia americana (209);

- argemone mexicana (215);

- abrus precatorius (216);
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- baphia nitida (218);

- erythrina senegalensis (222);
- mucuna pruriens (225);

- pterocarpus erinaceus (229);
- adenia lobata (233);

- securidaca longepedunculata (242);
- canthium setosum (248);

- caphaélis pedicularis (249);
- crassopteryx febrifuga (251);
- morinda lucida (258);

- mytragina ciliata (262);

- rothamnia maculata (264);

- clausena anisata (267);

- fagara sp. (268-270);

- blighia sapida (272);

- pauliinia pimata (275);

- datura metel (281);

- sterculjia traganta (288);

- funtumia sp. (36-37);

- carica papaya (82);

- balanites wilsoniana (309);

- smilax kraussiana (280);

- cola sp. (285-287);

- passiflora foetida (234);

- khaya senegalensis (178);
oeimum sp. (157-158);
phyllanthus sp. (133-135);

- asparagus africanus (163);

- lannea sp. (17-19);

- spilanthes uliginosa (100);

- butyrospermum paradoxum (276);
- aloé buettneri (162);

- ipomoea cairica (108);

- parkia biglobosa (190).

Les plantes suivantes sont présentes en Céte
d’'Ivoire aussi, leur composition et activité
sont bien connues mais ne sont pas recensées
dans le répertoire:

~ theobroma cacao;

- catharanthus roseus;

- areca catechu;

- cinchona loegeriana:

- allium sativum;

- plumbago sp.;

- bharosma sp.;

- centella asiatica;

- hibiscus rosasinensis.
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1.6.2

plantes existantes en Cote d'Ivoire divisées
par classe thérapeutique et desquelles on
connait déja 1’activité pour utilisation en
tisanerie et produits galéniques

La liste suivante indique les plantes
médicinales existantes en Cote d’Ivoire
divisées par classe thérapeutique pour
lesquelles on connait déja les caractéristiques
principales (principe actif, molécule, activité
etc.) et prises en considération par les
pharmacopées européennes.

Cardiotoniques : strophantus; thevetia;
rauwolfia; vernonia
erithrophleum; cacao;
cola; catharanthus;
mytragina;

Neurologiques : griffonia; anthccleista;
catharanthus; alstonia;
mucuna; datura; paullinia;
passiflora; argemone;

rothamnia; crossopteryx;

Bactéricides : holarrena; areca;
azadirachta;

Anthelminthiques : plumbago; dioscorea;
cinchona;

Anti-amibien : allium; albizzia;
alstonia; cephaélis;
khayva;

Anti-diabétiques : momordica; blighia;
parkia;

Anti-diarrhées : pterocarpus; ocimum;

phyllanthus;

Diurétiques : boerhaavia; asparagus;
barosma;

Anticoagulants : albizzia; lannea;

Cautérisants : centella;

Odontalgiques : spilanthes; crossopteryx;

- 26 -




j Laldo&ié,

Tonsls gRELH

Stomatiques : abrus; mitragyna; carica
papaya; crossopterys

Antiasthmatique : euphorbia; datura;
dyospiros;

Expectorants : erythrina; butyrrospermum;

Anticancéreux : maytenus; fagara;
catharanthus;

Laxatifs : cassia; agave; aloe;
euphorbia; ipomoea;
Aasparagus; morinda;

Fébrifuges : khaya; cinchona;

Anti-conjonctivite: argemone;

Capillaire protecteur : hibiscus;

Antihistaminiques : datura;

Gynécologiques : dioscorea; balanites;
smilax;

Carminatifs : cymbopogon;

Anti-arthrite : gloriosa; securidaca;

Anti-hémorroidaux : swartia; microglossa;

tetrapeura;

Anesthésiques locaux : mytragina, rothamnia;
crossopteryx.




PlanlLe

Agfieves
Catharanthus
(atharanthus
Strophantus
Thever ia
(ass i
Contel la

A
ey thenus
Dioscorea
Fuphorbia
(ymbopxogon
(- Tmum

Vo
Asparagus
Gloricsa
Azacdirachia
Areca
Anthocleista
Tet rapeura
Boerhavia
Argemone
Abrus
Raphia
Securidaca
(ephaélis
Crossopteryx

Morimda
Mytrasin

Rothamnia
Paullinia

Partie employée

Suce sec de feuilles
Racines

Racines

Ggratnes

Feuilles

Fruits + feuilles
leuilles fréches
Fruit

Plante entiére
Tubercules-fruits
Plante ont iéve
Plante entiére
bewril bers

Latex sec

Part ie aerienne
Graines

Feorce-foul lles-graines

Graines

keorce

Graines

Plante entiére
Plante entiére
Feul les—-racines
Bois

keorce de racines
Racines

Ecorce

Feuilles
Feorce

kEcorce
Plante entiére

Principes actifs

Emodina; barbaloina
Vinblastina-vincristina
4,jmalina
Ouabaine-strophantine
‘Thevet ina-peruvoside
Sennosidi-antrachinoni
Asiaticoside-madecassolo
Fapaina

Maytensina
Diosgenina-alcaloidi-yamogenina
Oleoresina

Hulle essentiel

Huile essentiel
Anthraquinones

Muci lages

Colchicine

Hui le essentiel

Arecolina
Brucina-loganina

Saponine

Punarvanina
Berberina-protopina
Glicirrizina
Isosantalene; homoptocarpina
Metilsalicilato; saponine
Cephaélina

Quinovina; mitrinermina

Antrachinones
Mitrinermina; mytraphyllina

Corynanthina et similaires
Timboina

Activité pharmacologique

Cathartique (laxatif)
Anti-leucémique
Anti-hypertensif
Cardiotonique

Cardio régulateurs digitales
laxatifs

Skin diseases-leprous ulcers
Dyspepsie-gastrite

Cell sarcoma

Anti-fungueux gyneécologique
Toux-asthme

Carminatif

Anti-diahrrée

Laxatif

Diurétique-laxatif
Anti-goutteux

Bactéricide cutané
Anthelminthique

Sédatif

Anti-hémorroidal

Diurétique
Bactéricide-antimalarique
Anti-ulcére

Anti-arthrite

Mmétique

Hypotensif; antispasmodique;
anesthésique local

Laxatif

Hypotensif; antispasmodique;
anesthésique local
anesthésique local
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Plante

Theobroma
Allium
Hibiscus
‘ Plerocarpus
‘ tassiflora
Cinchona
lagara
Ralanites
Smilax
atura
(o la

Mucuna
Vistonia
Funtumia
Holarrhena
Griffonia

Rauwolfia
Swartia
Microglossa
Vernonia
Momordica
Dyospiros

Frithrophleum

Partie employée

lruits
Bulbes

Sommets fleures

FEcorce

Inf lorescences

Ecorce

Ecorce

Fruits

Raicines sechés

Feuilles + sommets fleures
Noivx

Fcorce

Grattes
’!.("( W
Feuilles
foorce
(iraines

Racines

Plante entiére
Feuilles-petites branches
Plante entiére

Plante entiére

Fcorce

Principes actifs

Caféine

Allicina
Gianidin-3-Sophoroside
Acide kinotanico

Chinina

8 metossididronitidina
Alcaloides stéroidals
Sarsapogenina
Hyvosciamina

Cféine
Erithrophleina-cassaidina
cassaina

L.-dopa
dstonina-kchitaming
funtumina

Conessina
5-idrossitriptofano

Reserpina-Ajmalicina
Saponine

Saponine

Vernonina
Momordicina
Plumbagolo

h-------------------

Activité pharsacologique

Cardiotonique

Vermi fuge

Capillaire protecteur
Anti-diarrhée
Sédatif
Antimalarique

Lympho et myosarcome
Gynécologique
Gynécologique

Asthme

Cardiotonique
cardiotonique

Ant.i~-Parkinson
Curare similaire

Anti-amébique
Stimulant cérébral;
anti-Parkinson
Hypotensif
Anti-hémorroidal

Cardiotonique digitalique

Antidiabétique
Antitoux
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1.6.3 plantes & prendre en considération pour un
traitement industriel d’extraction du principe
actif

Les plantes suivantes ont &té identifiées et
répertoriées en Céte d’Ivoire:

- catharanthus roseus;

- cassia occidentalis et/ou alata;

- macuna pruriens:

- centella asiatica;

- griffonia semplicifolia;

- gloriosa superba;

- bixa orellana (pour usage dans |'industrie
alimentaire);

- canavalia ensiformis;

- voacanga africana et/ou thuarsii;

- rauwolfia vomitoria;

- cinchona sp.;

- cymbopogon giganteus (essenziera)

La plus grande partie de ces plantes font déja
1’objet d’une exportation vers 1'Europe assurée
par plusieurs (au minimum 3) sociétés de
commercialisation.

Le systéme de récolte est bien développé et ces
sociétés organisent des programmes d’extension
dans les milieu rurale pour sensibiliser les
paysans et pour les organiser.

Des essais pour la cultivation de certaines
plantes sont en cours ou en programme
{notamment pour la Voacanga africana).

Evolution et caractéristiques _des industries et des marchés
de la filiére

Les notes sur les tendances des marchés et sur le
caractéristiques technologiques de la production seront
fournies séparement pour les médicaments modernes

(spécialités pharmaceutiques) et sur les produits a base de
plantes médicinales.
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2.1 Médicaments modernes

2.1.1 Evolution et caractéristiques de la demande sur
les différents marchés

Le marché pharmaceutique est caractérisé par
une grande diversité en fonction des différents
pays et de leur degré de développement.

- Pays développés. Bien que la demande de base

soit centrée sur les produits classiques et
bien affirmés, la demande tend a se
spécialiser sur le produits ayant une
activité plus spécifique sur les maladies et
les micro-organismes pathogénes.
La recherche tend a identifier des produits
pharmaceutiques ayant ces caractéristiques
mais elle est trés lengue et difficile est
aussi trés chére.

- Pays en voie de développement. La demande est
centrée sur les médicaments de base et
surtout sur les produits génériques qui ont
une activité a large spectre pour ce qui
concerne les bactéricides et une bonne
activité spécifique pour les activités
pharmacologiques. Ces produits sont de
domaine publique et leur prix est limité a
cause de la présence de plusicurs producteurs
mondiales en compétition entre eux.

2.1.2 Evolution et caractéristiques de la concurrence
Les trés flevés coiits de la recherche ont porté

une concentration internationale des industries
pour repartie dans les différents pays et sur

les différents marchés les frais de la
recherche.

En genéeral, les grandes sociétés sont
spécialisées dans les différents domaine
pharmaceutiques (antitumorales, cardiacitives,
substances actives sur le systéme nerveux
centrale etc.) et maintiennent Ileur marché
aussi auprés [|'échéance des brevets. Les
moyennes et petites société ou font de la
recherche marginale ou vendent les produits
dont les brevets sont échues, ou sont

licenciataire des grandes sociétes.
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Pour ce qui concerne les produits génériques,
il y a une certaine concurrence mais les marges
étant plutot limités, les producteurs préférent
se dédier a des produits plus récents ayant une
plus grande rentabilité aussi pourquoi dans
certain pays les prix sont contrélés par 1'état
et n'est pas possible les augmenter a volonté.

2.1.3 Evolution et caractéristiques de la technologie

La technologie pour la production des formes
pharmaceutique est bien é&tablie; les nouveaux
développements sont centrés surtout sur les
nouveaux moyens de subministration et sur des
nouvelles techniques pharmaceutiques.

En general ces nouvelles techniques ne sont pas

particuliérement intéressantes pour les
produits anciens et les développement
concernent surtout les produits les plus
récents.

Pour ce qui concerne les machines pour la
production des spécialités, la tendance est a
la utilisation des machines a haute
productivité et faisant plusieurs opérations
sur la méme machine en séquence.

2.1.4 Evolution et caractéristiques des systémes de
distribution

Dans les pays développés il n'y a pas une

particuliére évolution des systémes de
distribution des produits pharmaceutiques. Les
médecines sont distribudées substantiellement a
travers les pharmacies publiques et les
pharmacies des hopitaux. Dans plusieurs pays
développés il y a un systéme <Jde médecine

sociale mais les systéme de distribution reste
toujours le meme.

2.2 Produits a4 hase de plantes medicinales

2.2.1 FEvolution et caractéristiques de la demands sur
les différents marchés et de la concurrence

lL.Le marche europeen, nord- américaine et
Jjaponais des meédicaments A hase de plantes et
en augmentation constante,
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L'importation de plantes médicinales pour usage
industrielle était en Italie de 85 tonnes en
1972, de 309 tonnes en 1975, de 374 tonnes en
1980, de 450 tonnes en 1985.

Valeurs similaires sont enregistrées pour la
France et 1’Allemagne. La Suisse aussi importe
de grandes quantités en provenance de 1’Asie,
Amérique lLatine et Afrique.

En ce qui concerne les plantes mentionnées au
para 1.6.3, qu'on estime soient a prendre en
considération pour un traitement industriel
d'extraction du principe actif en Cote
d’Ivoire:

- Catharanthus roseus: le producteur le plus
important est 1'Inde et le marché pour ce
produit est assez stable.

La production africaine est de bonne qualité
mais les capacités de pénétration sont assez
limitées sauf quand la production indienne
est faible a4 cause de la sécheresse ou autres
problémes. La possibilité de 1’exportation
locale de la plante pourrait étre un autout a
considérer.

- Cassia occidentalis: le marché est trés
ouvert, il s’agit d'un probléme de prix et de
disponibilité des produits.

- Macuna pruriens: c’est un plante cultivable
et le producteur le plus important est le
Brésil oii des compagnies pharmaceutiques (la
Roche par exemple) possédent des fermes pour
sa cultivation. On ne connait pas des unités
d’extraction du principe actif en Afrique.
I/ne étude de marché serait trés utile.

- Centella asiatica: le marché est trés
intéressant et au présent la qualité la
meillelire est celle des produits en
provenance des iles de 1'0Ocean Indien
(Mauritins, etc.). La C(entella est employée
en herboristerie aussi; quelque unité
d’extraction ost connue ot donc la

possibilité de produire d’extraits purs sur
place peut Atre trés intéressante,
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- Griffonia semplicifolia: elle est déja objet

d’une exportation de part de la Cote
d'Ivoire. Le marché est trés linstable et
varie d’une facon importante d’une année a
1’autre.
Production et extraction de la Griffonia
peuvent étre prises en considération mais
demandent un marketing et une programmation
de la production trés réfléchis.

- Qloriosa siperba: ¢’'est un des produits plus
importants a considérer pour une production
locale (cultivation industrielle et

extraction des principes actifs) en Cote
d’Tvoire.

En effet le marché de «ce produit est en
expansion considérable parce qu’il remplace
le Colchicum autumnalis produit par 1’Europe
de 1'Est qui est vendu a prix trés élevé
(200,000 FCFA/kg de graines).

L’avantage de la Gloriosa (qui peut étre
cultivée en Céte d’Ivoire) est d’avoir des
graines plus grands et donc plus faciles a

traiter.

- Bixa orellana: marché Iintéressant comme
volume mais dominé par 1’exportation des Pays
Sudaméricains. Possibilité d’exportation
seulement aprés des accords 4 long terme avec
les sociétés consommatrices (surtout

industrie alimentaire).

- Canavalia ensiformis: le résultat de
]’extraction est un enzyme, 1’'Ureasi, qui est
employé dans le kit d’analyse clinique. C’est
un produit de trés grande valeur et sociétés

comme Merk, Boeringher et Sclavo pourrait
étre intéressées a des contacts d’achat A
moven - long terme.

- Voacanga africana/robusta: est la matiére

premiére pour l’extraction de la Tabersonine,
un des produits d’origine végétale le plus
demandé snr le marché européen et japonais.

LLe producteur le plus important en Afrique

est le Cameroun qui exporte les graines el
posséde aussi une petite unite d’extraction.
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Le marché est ouvert et si la production du
principe actif est de bonne qualité les
possibilités d’exportation sont exceilent~s.

- Rauwolfia vomitoria: marché instable. Il y a
10-15 ans elle était une des "drogues” les
plus intéressantes mais maintenant la
consommation est plus faible.

En tous cas, <'est un produit qui suit la
"mode"” et étant donné qu'elle est endémique
en (C6te d’'Ivoire, elle est sans doute un des
produits qu’il faut prendre en considération
pour une Stude de marché.

- Cinchona: c’est la Quinine. L’exploitation
est lide 4 la construction de 1’unité
médicaments génériques.

- Cymbopogon giganteus: c’est la "1lemmon
gross”. Il existe déja une trés grande
concurrence. A prendre en considération

seulement pour des campagnes trés courtes
quand 1’unité d’extraction a terminé les
autres matiéres premiéres. Le marché existe
mais demande qualité trés bonne et prix
réduits.

2.2.2 Evolution et caractéristiques de la technologie

La technologie pour la production d’extraits
purs de plantes médicales ou pour la tisanerie
est hien établie et ne présente pas des
difficultés pour son implantation en Céte
d’Ivoire.

2.2.3 Fvoluiticn et caractéristiques des systémes de
distrilution

lLa majorité des plantes médicinales est objet
d’un traitement indistriel dans le pays
importateur et non pas dans le pays producteur.

Dans e derniers 20 ans des unités de
transformation ont été constitude en Inde,
Brésil, Madagascar, etc. mais on estime que la
quantité transformeée dans le pays producteur
est de 15-20% seulement.

h---------
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Il ¥y a maintenant des possibilités trés
intéressantes a augmenter la quantité d’unités
d’extraction dans le pays producteurs de
plantes pour les raisons suivantes:

- la technologie d’extraction est maintenant
bien maitrisée et elle est disponible chez
nombreux producteurs et ingénieurs conseil et
non plus de possession exclusive de quelques
utilisateurs/producteurs;

- le transport de la matiére premiére vers le
pays de transformation est cher;

-1l est difficile, pour une société
d’importation, de coordonner bien la
politique de récolte et/on cultivation des
différentes plantes d’'intérét industriel dans
un autre pays; cela est beaucoup plus facile
pour une Société de transformation qui
s'approvisicnne sur place;

- le marché de 1’Europe de 1’Ouest est en phase
d’arzmentation importante et les sources
d’approvisionnement ne sont pas trés sures.

En effet, le 20-25% du marché de 1’Europe de
1’Ouest était fournie par des unités
d’extraction des pays de 1’Europe de 1’Est.
Suite aux changements politiques des derniers
mois, plusieurs unités qui étaient
subventionnées par 1’Etat, ont été obligées A
arréter leur production.

Autres unités, toujours dans 1’Europe de
1’Est auront prochainement des problémes avec
les nouvelles normatives écologiques qui

seront appliquées.

[.”industrie de 1’Europe de 1’Ouest n’a pas
encore pris la décision d’investir en Furope
pour 1’augmentation de la capacité de
production. C’est donc nne bhonne chance pour
les pays producteurs d’augmenter sensiblement
la valeur adjointe de leur exportations.
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Position concurrentielle et compétitive de la filiére

ivoirienne

3.1

Contraintes et opportunités de 1’évolution des marchés
pour la filiére ivoirienne

La production des produits pharmaceutiques en Cote
d’Ivoire est pour le moment trés limité et la demande

de .produits pharmaceutiques n’est pas absolument
satisfaite par cette production locale.

Analyse qualitative et quantitative de la
compétitivité par rapport aux différents marchés

Du moment que la production prévue pour la Cote
d’Ivoire sera utilisée seulement pour satisfaire les
nécessité locales, on ne peut pas parler strictement
de compétitivité sur le différents marchés.

On estime que la production locale sera en tout cas
compétitive avec les produits importés et permettra
une significative économie des values fortes.

Compétitivité de la filiére ivoirienne {plantes
médicinales)

La production de principes actifs de plantes
médicinales (et/ou aromatiques) pour 1’exportation a
des chances trés bonnes:

- la consommation des médicaments d’origine végétale
en FEurope, Amérique du Nord et Japon est en
expansion;

- toutes les plantes considérées pour 1’extraction
sont endémiques en Céte d’Ivoire et toutes peuvent
étre cultivees;

- il existe déja une tradition d’exportation de
plantes médicinales sur 1’Europe.

Il s'agit de former une joint venture avec un partner
techo-commercial trés fort qui assure une
commercialisation du 100% de la production de la
nouvelle unité. Tl est importante de noter, aussi, que
la compétitivité de la filiére sera autant plus
considérable si la fourniture des plantes sera haseéee
sur une cultivation et non pas sur une recolte
spontanée,
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4. Identification des cibles et objectifs

4.1 Le développement de la production de médicaments

modernes
4.1.1 choix d’une stratégie : considérations
générales

Le choix q’une stratégie pour le développement
de la filiére doit tenir en considération une

série de facteurs différents tels que:

- la situation économique et le pouvoir d'achat
de la population;

- l’aspect social de la production de
médicaments;

- l'aspect économique de la production des
médicaments;

- la liste des médicaments essentiels de
1’0Organisation Mondiale de la Santé (OMS);

- la situation productive actuelle et les élar-
gissements prévus par Cipharm;

- les projets déja approuveés (expansion
Cipharm, projet Pharmivoire).

La crise économique que la Cote d’Ivoire est en
train de passer en ce moment a provoqué une
diminution du pouvoir d’achat de la population.

Cela a provoqué une diminution du marché des
médicaments vendus 4 travers des pharmacies,
c'est 4 dire qu’une partie de la population qui
n’a pas les moyens pour acheter les médicaments
doit s'’en passer et faire recours A la médecine
traditionnelle, laguelle, méme si dans certains
cas se révéle efficace, dans d’autres, a4 cause
aussi des charlatans, ne fournit pas les soins
nécessaires.

Il v a en tout cas une partie de la population
qui a les moyens d'acheter des médicaments; la
production locale de Cipharm est de trés bonne
qualité et peut satisfaire les nécessité de ce
tyvpe de clients.
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D’'autre part, nous pensons qu’il faut adapter
les types de remédes aux nécessités de la
population et les prix des médicaments a son
pouvoir d’achat surtout de ceux pour qui il se
trouve étre trés limité.

L’idée stratégique que nous entendons
poursuivre est de proposer, a coté de la

production qctuelle. une production de produits
essentiels A un prix convenable et accessible a

une plus grande partie de la population, ce qui
doit porter en définitive &4 un élargissement de

la consommation.
’est donc une stratégie de production
additionnelle qu’on va a examiner.

critéres de choix de la gamme des produits

Le choix des produits qu’'on propcse de
fabriquer peut étre fait par une sélection
successive a travers une série de critéres:

- éviter des duplications avec les produits
déja fabriqués ou en projet. On fera quelque
rare exception pour des produits de large
diffusion qui sont de grande importance pour
la lutte contre les maladies plus répandues;

- choisir des formes pharmaceutiques qui ne
soient pas trop délicates ou dont le marché
soit trop limité; on estime pour exemple que
la production des formes parenterales et
toute autre forme stériie (poudres séches)
soit a déconseiller pour les raisons
suivantes:

. la difficulté et la sophistication des
procédés qui peuvent étre introduits
seulement aprés que les techniciens locaux
aient fait une bhonne expérience avec des
productions moins délicates;

. la segmentation du marché qui est divise
entre plusieurs produits tous plus ou moins
de dimension trés limitée. Il ne faut pas
cublier ygue la population de la Cote
d'Tvoire est 4 peu prés de onze millions
d’habitants;
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- choisir les produits parmi ceux qui sont
inclus dans la liste des médicaments
essentiels proposée par 1’0Organisation
Mondiale de la Santé et son adaptation a la
situation de la Céte d’Ivoire fixé par
1’arrété n. 248 du 18/11/1988/MSP/DSPH ;

- choisir les produits qui peuvent soigner les
maladies les plus fréquentes et ayant un
grand impact social.

Pour la quantification de la production des
différents produits on doit considérer d’abord
les nécessités de la Santée Publique mais
prévoir aussi un élargissement du marché et une

vente par les pharmacies privées; en plus on
doit aussi considérer une quantité limitée pour
i 'exportation dans quelques pays de la

subrégion selon les recommandations de 1’'0OMS.

4.2 Stratégie pour le développement du secteur plantes
médicinales

On peut envisager quatre domaines de développement de
1’exploitation des plantes meédicinaies:

- production de médicaments simples (Tisanerie)

- Production industrielle type galénique

- Extraction de principes actifs et huiles
essentielles pour 1’exportation

- Production de médicaments A partir des principes
actifs purs des plantes

Des informations sur ces applications sont fournies
dans les paragraphes suivants.

4.2.1 médicam ats simples (tisanerie)
Ce type Je médicament est destine a soulager

les maux corporels ne comportant pas de danger
pour la vie du patient. Il s’agit de

médicaments pouvant étre vendus soit sur
prescription d’un infirmier dans un
dispensaire, soit sur les conseils d’un
pharmacien, soit qu’on se les prescrive

soi-méme en suivant la tradition populaire.

[l peut donc s'agir soit d’une infusion ou
mieux d’une décoction d’une plante connue comme
active, aprés vérification sur Ja documentation
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Le projet

disponible ou bien apreés de simples
vérifications expérimentales, soit d’une
préparation simple telle qu’une potion ou un
sirop obtenu en ajoutant du sucre.

Il est toutefois indispensable que 1’innocuité
et l’activité thérapeutique de la préparation
soient vérifides au moyen d’un essai clinique
faible sur un produit dont le mode de
préparatior devra étre rigoureusement établi.

L.es produits pourront étre produits dans une
unité de "Tisanerie” qui comprendra un
département de séchage des piantes, la mouture
des végétaux secs (grains, feuilles, racines,
écorces), un département pour le
conditionnement des produits sous forme de
sachets 4 thé et un systéme de stérilisation
par oxyde d’Ethylene (ou par radiation si le
projet PRODEXT démarre). (!}

Les produits de 1'unité "Tisanerie” devront
étre identifiés et contrdolés par une équipe de
pharmaciens et de médecins qui, en coopération
avec la faculté de Pharmacie et les autres
structures de recherche compétentes, devra:

- maintenir informées les structures
compétentes du Ministére de la Santé au sujet
de chaque décision concernant 1’utilisation
de chaque préparation inspirée de la
pharmacopée traditionnelle;

- définir les maladies somatiques susceptibles
d’étre soignées au moyen de médicaments
simples préparés localement;

- contréoler tant la bibliographie que les
données traditionnelles sur les plantes
connues on dé.ja utilisées dans les

différentes régions du pays;

- établir précisément les caractéristiques de

la plante choisie, les modes de récolte
(saison, dessication, etc.) et de preparation
du médicament (infusion, décoction, potion,

etc.) et la posologie;

PRODEXT préveit 1'installation d’'une source

radioactive pour la stérilisation de fruits et légumes.
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- vérifier que la plante soit inoffensive et examiner
les possibilités d'effets secondaires. Si possible,
un essai de toxicité sur animaux serait souhaitable;

- réaliser une verification clinique simple mais tout
de méme conforme & un procédé expérimental rigoureux
établi a 1’avance.

Liunité Tisanerie pourrait étre la premiére phase du
développement de 1'exploitation des plantes
médicinales.

Production industrielle de préparations galéniques

On entre ici dans un domaine plus élaboré: aprés le
controle clinique de 1’activité indiquée pour une
médecine de la pharmacopée traditionnelle, il s’agit
maintenant d’obtenir une présentation plus maniable et
stable, c’est a dire des extraits sous forme de
pillules, capsules, extraits mous, teintures etc.

L’unité de production pourrait étre un élargissement
de 1’unité Tisanerie et exigera un contréle plus
élaboré de 1’activité, et aussi un contréle de qualité

le plus possible satisfaisant, en tout cas un
cheminement opérationnel rigoureusement défini et
observeé.

Elle ne pourra, en aucun cas, étre utilisée d’une
fagon généralisée A large échelle sans des essais
d’utilisation faibles dans plusieurs secteurs pouvant
démontrer une bonne valorisation des connaissances de
départ de la plante en question, et aussi une bonne
régularité de 1’activité thérapeutique du produit.

Le controle de qualité, qui doit étre realisé sur
chaque lot de fabrication /matiére premiére et produit
fini), doit donner une certaine constance qualitative
et quantitative des constituants "indicateurs"”,
naturellement outre aux controles habituels du poids,

extrait sec, etc.

NDans certains ras il y aura la possibilité de procéder
A4 un dosage des principes actifs totaux (alcaloides,
flavonoides, anthrachinones, etec.) ou du principe
actif pur dans le cas ot il serait deéja connu ou ait
eté identifié.
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De toute fag¢on, un essai clinique sérieux sur
plusieurs lots préparés en des dates différentes et
comparés A4 d’éventuelles préparations analogues
existantes dans d’autres pays sera nécessaire.

Une estimation du point de vue économique devra
précéder le démarrage d’une production de ce genre, vu
que les lignes de production pourront aussi étre

avantageusement exploitées pour la préparation de
galéniques et/ou génériques.

On se souviendra aussi de la nécessité de commencer
sans tarder les études sur la culture des plantes dont
l’emploi risque d'entrainer la raréfaction.

I'l faudra aussi tenir compte cu fait que souvent, dans
ies plantes cultivées, il peut se produire une
variation de la composition chimique de ceux qui en
sont les principes actifs, par rapport au contenu des
plantes spontanées.

Ces variations sont dues a 1’environnement, au sol, a
1’engrais. Les récoltes des plantes cultivées, par
conséquent, devront faire l’objet d’une étude comparée
avec celles des plantes spontanées.

-

Plantes ou extraits destinés a l’exportation

L’exportation des plantes médicinales, ou mieux, de
leurs extraits contenant des principes actifs bruts ou
hien des huiles essentielles, peut devenir une source
de revenus en devises trés intéressante.

Evidemment, il v aura davantage d’'intérét a vendre des
produits finis plutét que la plante pure, mais méme la
possibilité d’exporter les plantes devra étre prise en
considération.

Il est évident que les plantes exportées devront étre

sélectionnées, analysées, desséchées de la facon Ia
plus appropriée, afin que, vendues en base au titre du
principe actif contenu, elles puissent garantir un

placement facile sur le marché et aussi des revenpus
meilleurs en devises.

Manifestement, tant pour les plantes que pour les

principes actifs, il =s’agit de commercialiser des
articles déjia connus (Voacanga, Griffonia, Rauwolfia,
ete.). Tl faudra, donc, réaliser nune étude préalable

i marché avant de se lancer dans 1'exportation.
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On aura ensuite besoin de vérifier la qualité des
substances que l’on aura décidé de commercialiser,
pour l’extrait comme pour la plante, et aussi la
possibilité de la cultiver de facon a étre en mesure
de garantir aux marchés une certaine constance
d’approvisionnement.

Il faudra surtout faire attention a exporter
exclusivement des substances de qualité contréolée et
indiscutable. conformément aux exigences du client.
Finalement, il faudra assurer la compétitivité et
fiabilité de la proauction locale.

Les plantes A prendre en considération pour une
traitement industriel d'extraction du principe actif
sont les suivantes:

- catharanthus roseus;

- cassia occidentalis et/ou alata;

- mucuna pruriens;

- centella asiatica;

- griffonia semplicifolia;

- gloriosa superba;

- bixa orellana { pour usage dans 1’industrie
alimentaire);

- canavalia ensiformis;

- voacansa africana et/o1 thuarsii;

- rauwolfia vomitoria;

- cinchona sp.;

- cymbopogon giganteus (essenziera).

On doit aussi faire face aux exportations
clandestines, des racines des arbres en voie
d’extinction, par exemple, ou bien de résines ou

d’écorces prélevées d’une maniére irrationnelle ne
respectant pas les temps de nouvelle formation de
1’écorce.

#n ce cas la, évidemment, nne politique restrictive
est destinée A 1’échec, on songerait plutot que la
politique la plus indiquée serait d’organiser une
production rationnelle et de qualité, et une

commercialisation efficace rapportant des bénefices
tant aux récolteurs, qu’a l’entreprise et au pays.

4.5 Production de medicaments a4 partir des principes
actifs purs des plantes

I'' v a deux possibilités:
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4.5.1 La plante et son principe actif ont déja été
étudiés et font partie, ou ont fait partie, de
pharmacopées officielles de plusieurs pays
(Réserpine, Raubasine, etc.). Rien alors
n’interdit de réaliser des préparations suivant
les spécifications préalablement enregistrées,
en s'’assurant, toutefois, que le laboratoire de
production dispose des moyens matériels et
scientifiques nécessaires.

Il sera tout de méme indispensable que Ile
produit obtenu localement soit testé

cliniquement, naturellement aprés avoir subi
tous les controles de qualité et de toxicité

eYigés. Puisqu'il s'agit, en majorité, de
produits a2 1'action spécifique sur des maladies
a 1'épidémioclogie pas trés diffuse, la

Jjustification économique pour la réalisation
d’établissements de ce type exige une analyse
trés soignée.

4.5.2 Il s’agit ici de la découverte d’une activité
thérapeutique importante en partant de données
cliniques de laboratoire in vitro et in vivo
locales. Si la thérapie classique du cas est
peu abondante ou trés coliteuse, une prudente
utilisation de la découverte sera évidemment
Justifiée.

Il faudra aussi commencer une production pilote
assez réduite mais, 4 peine possible, il faudra
entreprendre une étude scientifique de la
plante et des principes actifs qu’elle
~ontient, tout au moins par classe de produit
(alcaolides, aminoacides, etc.).

Dans la plupart des cas, le pays ne dispose pas
des structures scientifiques, ni de moyens
économiques lui consentant de réaliser de fagon
exhaustive une recherche de ce genre.

Dans ces conditions, il sera beaucoup plus
avantageux de collaborer, aprés la mise a point
d’un accord sérieux et précis et aprés avoir
studié la disponibilité de la plante ou ses
possibilites par rapport a la culture, avec une

societe pharmaceutique ou un laboratoire
universitaire competent ot efficace en mesure
de compléter la recherche chimique et

clinico-médicale en consentant au pays des
retombhees dconomiques satisfaisantes.
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Scénarios stratégiques

L’évolution de 1'industrie pharmaceutique en Céte d'Ivoire
est donc liée a:

- production de médicaments "génériques”;
- exploitation des plantes médicinales

Les médicaments “génériques” sont surtout connus par
distribution dans la Céte d'Ivoire alors que les -roduits a
base de plantes médicinales auront un marché local aussi
bien que d’exrortation.

5.1 Politiques de pénétration des marches
5.1.1 médicaments "génériques”

Le but primaire de la production de médicaments
essentiels est de réduire les prix vente
publique et de les rendre disponibles a4 un
nombre le plus étendu possible d’utilisateurs.
Ces médicaments devraient donc étre distribués
par:

- la Pharmacie Centrale pour usage dans les
structures d’assistance publique;

- les Pharmacies privées (la marge la plus
réduite due au prix de vente plus faible du
médicaments essentiel par comparaison a celui
d’une spécialité serait compensée par une
consommation plus grande; mais il faudra
aussi une campagne de sensibilisation pour
les médecins pour permettre 1’'indication des
médicaments essentiels sur l’ordonnance);

- les structures sanitaires publiques
(pharmaicies d’hopitaux, dispensaires, etc.)
suivant un modéle de distribution mis A point
par 1'Organisation Mondiale de la Santé et
récemment présenté aux Gouvernements de la
Sous-Région (1'utilisateur paye le médicament
ot le montant de la vente est employé pour la
reconstitution du stock moins une pourcentage
pour couvrir les coits de distribution).

le prix de vente des produits génériques devra
étre competitif avec celui des produits
similaires importés pAar appel d’offre
internationaie par la Pharmacie Centrale.
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Cela permettra aussi d’envisager, a moyen
terme, une forme limitée de pénétration dans
les marchés de la Sous-Région en répondant aux
appels d’offre des structures sanitaires
locales.

Cette possibilité d’exportation est, en tout
cas, limitée parce qu’un certain nombre
d’usines pharmaceutiques sont déja
opérationnelles dans Pays de la Sous-Région;
l'usine ivoirienne sera donc dimensionnée sur
la base de la demande locale uniquement.

5.1.2 produits A base de plantes médicinales

Dans cette sous-filiére on peut identifier 2
secteurs, notamment:

- extraits purs pour exportation;
- produits pour le marché locale.

5.1.2.1 extraits purs

La vente d’extraits purs en Europe, Japan et
Etas Unis (les trois importateurs les plus
importants) demande une politique de

l marketing trés attentive car le marché

changes rapidement soit en variété
d’extraits soit en gquantité.

Pour cette raison on souhaite que la société
ivoirienne quil sera engagee dans la
production d’extraits purs soit une  joint
venture avec un partenaire étranger
spécialisé «dans le Jdomaine et qui peut
assurer la vente totale de la production de
la nouvelle unitée.

Le partrer devra donc étre un utilisateur
d’extraits lui-méme ou bien une société déja
engagée dans la production d’extraits a
partir de plantes importées. lLa politique de
marketing sera donc confiée au partner
technique/commercial étranger.

5.1.2.2 Produits pour le marché local

(‘es produits =seront commercialises Sous
forme de tisane d’abord et, dans une
deuxiéme phase sous la forme de  produits
galeniques.
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5.3

La distribution sera similaire & celle déja
existante pour le produit pharmaceutique
classique: grossistes et officines.

En effet ces produits sont assimilables a
des spécialités pharmaceutiques et,
préalablement 4 leur commercialisation, une
phase de mis a point et de contréles est
nécessaire pour arriver A4 arréter une liste
de produits que. aprés 1l’obtention de VISA,
seront mis 4 la vente publique.

Le prix de vente publique sera relativement
bas et la pénétration du marché sera assurée
par le lieu existante entre ce type de
médicament et la médecine traditionnelle
africaine.

Celle-ci est trés utilisée et la possibilité
d'acheter des produ:ts de la pharmacopée
traditionnelle qui assurent aussi des
conditions d’'hygiéne et de dosage bien connu
et contrélé augmeniera les chances de succés
de ces médicaments.

L’existante de cette nouvelle ligne devra,
naturellement, 3tre bien faite connaitre aux
milieux médicales et pharmaceutiques par une
action de sensibilisation et de propagande
scientifique.

Adaptation des technologies

Les technologies pour la production des médicaments
"génériques” et de produits 4 base de plantes soit
bien connues, appropriéges et disponible auprés un
nombre importante de producteurs/détenteur de
savoir-faire.

Aucune action particuliére est estimée nécessaire dans
ce domaine.

Organisation et structure de la filiere

Les société nouvelles A former pour la p.oduction de
médicaments seront de PMA du secteur privé.

Flles Jjoindrons la seule cociéte de la filiére déja
operationnelle.

Toutes les =ocietés de 1a filiéere utiliseront la
structure e distribution {deux grossistes) de.ja
existante.
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On ne prévoit pas sinergies entre les différentes
sociétés sauf que pour 13 ou les sociétés qui
travaillera dans le secteur "plantes médicinales”.
Dans le secteur médicaments modernes la société dont
on envisage la création ne fera pas une veritable
concurrence a4 la société déja existante (CIPHARM) sauf
que pour un nombre limité de médicaments a grande
diffusion {(antipaludeéens etc.); la CIPHARM continuera
la production de spécialités produites sous licence
des laboratoires partenaires et la nouvelle société
produira des médicaments génériques” a employer
surtout dans le domaine de la Santé Publique.

La structure de la sous-filiére pour l’exportation des
plantes medicinales est particuliére. FEn effet elle
doit s'appuyer sur une organisation de production
agricole qui assurent |'approvisionnement des plantes.

EFn effet une exploitation industrielle des plantes ne
put pas se baser seulement sur la récolte des espéces
végetales mais sur une organisation de production
"industrielle"” des plantes nécessaires a
approvisionner 1’unité de transformation.

La plus grande partie des plantes & intérét économique
peuvent étre cultivées (et des essais ont été déja
faites en Cote d’Tvoire avec des bons résultats). Tl
faudra toutefois envisager une structure de cette

sous-filiére qui comprendra des partenaires
"agricoles” qui assureront 1l’approvisionnement des
partenaire. "industriels” pour la transformation des

matiéres premiére et des partenaires commerciales
(grossistes et pharmaciens pour le marché intérieur et
sociétés étrangéres pour l’export).

Cette derniére remarque sur la participation des

grossistes et pharmaciens dans |’actionnariat de
l’entreprise fournit I'occasion pour une considération
de base sur la structure de la filiére en général: il

existe une concentration entre les différents Aacteurs
de la filiére (notamment pharmaciens et grossistes),
pour le développement de 1’industrie pharmaceutique et
cela est vrai pour la seule sociéte déja
opérationnelle et pour la nouvelle société déja formee
pour la production de soluté massif.

‘et te concentration est trées positive et on souhaite
que sera mise on place pour les nouvelles sociétés  a

former.
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5.4 Aménagement de 1’environnement économique

L’environnement économique ne doit pas étre aménagé
d’une fagcon Iimportante pour le développement de la
production des médicaments:

- le personnel nécessaire n’est pas nombreux et une
partie doit étre formé par le fournisseur de la
technologie/équipement;

- les infrastructures nécessaires sont disponibles:

-~ la construction (génie civil, construction
mécanique/électrique etc.) peut étre confiée a
sociétés locales sur la base de 1’engineering
spécifique préparé par le fournisseur de la
technologie.

5.5 4Aménagement du cadre réglementaire

Les actions d’aménagement du cadre réglementaire sont
nécessaires:

- campagne de sensibilisation des médecins et des
pharmaciens en faveur des médicaments essentiels et
des produits (tisanerie et galéniques) d’origine
végétale;

- permettre l1’importation "hors douane” des
équipements, matiéres premiéres, Iinstruments,
réactifs de laboratoire et de tous autres intrants
dans 1’industrie pharmaceutique et extension

automatique de 1’agrément prioritaire A4 toutes les
nouvelles sociétés de production pharmaceutique avec
la limitation que crs sociétés doivent s’engager a
démarrer la product:on dans un délai a fixer;

- étudier en coopération avec la faculté de Pharmacie,
le Ministére de la Santé et 1’0OMS une révision de la
liste de médicaments essentiels appropriés pour les
exigences de la (Cote d’Tvoire qui pourrait étre
adoptée par la Pharmacie Centrale;

- formuler une législation pour les médicaments
d’origine végétale et simplifiant Jles procédures
d’'agrement quand leurs propriétés ont déja fait
I['objet d’un dossier en Furope et sont hien connues;

- formuler une cadre législatif pour ]’obtention des
VISAS pour les produits generiques;
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5.6

- étudier la possibilité d’introduire le "droit de
substitution” pour les pharmaciens.

Stratégie retenue

L’obstacle le plus important pour une plus grande
diffusion des médicaments est le prix de vente trés
éleve.

La simple formulation de spécialités a partir des
@atiéres premiéres importées ne change pas d'une fagon
importante la situation.

On suggére que pour rendre disponibles des médicaments
efficaces a4 un cout accessible on devrait développer
les secteurs suivants:

- production de médicaments essentiels (médicaments
pour lesquels les brevets sont acheves et le
principe actif est en vente libre, la concurrence
ayant considérablement réduit son prix.

- développement de l’exploitation de nombreuses
plantes médicinales dont la présence en Céote
d’Ivoire a été recensée. On peut envisager quatre
domaines de développement de ce sous-secteur:

. production de médicaments simples (tisanerie)
. production industrielle type galénique

. extraction de principes actifs et huiles
essentielles pour l'exportation

. production de médicaments 4 partir des principes
actifs purs des plantes.

IL’exploitation des plante médicinales sera surtout
destinée A la production de médicaments pour le marche
ivoirien, sauf les prircipes actifs d’extraction qui
iront surtout A 1'exportation.

Fn plus on suggére la rehabilitation Jdu  laboratoire
galénique du Ministére de la Santé qui pourrait aussi
devenir la base pour le démarrage de la production e
médicaments essentiels.
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6. Plan d’action

La premiére phase et l’'étude a indiqué que 1’obstacle le
plus limportant pour une plus grande diffusion des
médicaments et donc de 1'industrie pharmaceutique en Céte
d’Ivoire est le prix de vente trés élevé et que la simple
formulation de spécialités a partir des matiéres premiéres

{mportées ne change pas la situation d'une fagon
tmportante.
On a2 donc suggeré que pour rendre disponibles des

médicaments efficaces 4 un cout accessible on devrait
développer les secteurs suivants:

- production de médicaments essentiels sous la forme de
'génériques”;

- développement de |'exploitation de nombreuses plantes
médicales donc la présence en Cote d’Ivoire a déja é€té
recensee.

Lors de la réunion du groupe stratégique sectoriel du 20
Avril 1990 cette stratégie a été approuvée dans ses lignes
principales mais en tenant compte des point suivants:

- 1'état actuel de la législation ne permel pas d’envisager

un développement de l’utilisation des plantes
médicinales.
Cette questicn constitue donc un préalable sachant,
toutefois, qu’il n’existe pas en la matiére d’obstacles
ma.jeurs et gqie les travaux préparatoires sont trés
Avancés;

- la diffusion des médicaments "yénériques” eut étre
empéchée par le fait que le marché est couvert de Jlongue
date par des marques bien implantées.

Il faudra don~ une forte sensibilisation des milieux
médicaux et. «ventuellement, étudier la possibilité de
modifier les régles concernantes les possibilités de
substitution par les pharmaciens des médicaments figurant
sur les ordonnances, en Aaccordant une priorité Aaux
médicaments génériques. (Cette possibilitd de substitution
existe déjia dans plusieurs payvs.

- La production des médicaments "génériques” pourrait
tronver un ohstacle dans le délais de paiement de la
Pharmacie (Centrale, qui sera un des clients les plus

importants.
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- Le développement de l’utilisation des plantes
médicinales doit passer par une phase d’expérimentation
et d’étude préalable a l’exploitation industrielle.

On a donc tenu compte de ces observations dans la
préparation des plans d’actions pour le développement de
la filiere pharmaceutique.

6.1 Actions de réhabilitation/restructuration

lLe labhoraroire de Pharmacie Galénigue qui existe dans
1’enceinte du Ministére de la Santé et de la
Population peut étre réhabilité et utilisé comme base

eour la nouvelle unité de production de médicaments
génériques”.

Il v a dé.ji les batiments avec une surface suffisante,
il ¥ a des magasins. il y a tous les services
nécessaires. [ 'utilisation de ces laboratoires permet
une épargne sur l'investissement et une réalisation du
projet plus rapide.

Fn plus, on réalise plus facilement le transfert aux
magasins de la Pharmacie Centrale, qui sera le centre
pour la distribution des médicaments dans le pays avec
une économie sur le cout de transport.

Batiments et _travaux civils

La réhabilitation du Laboratoire de Galénique requiert
1’aménagement du batiment, 1'installation d’un systéme
de c¢limatisation, la division de l’intérieur du

batiment pour les différentes productions,
1'installation d'un laboratoire pour le controle de
qualité etc. [I'installation des bureaux pour la

direction et la partie administrative doit aussi étre
prise en considération.

Utilités

Puisque les utilités nécessaires sont déja branchées
au laboratoire, il faudra seulement refaire les
tuyvauteries, les lignes électriques etc. internes. On
doit aussi envisager la possibilité d’installation
Ad’un générateur Jdiesel pour faire face Aux pannes
d'électricite.
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Autres avantages de la réhabilitation du laboratoire
Galénique

La réhabilitation envisagée pour le laboratoire
permettra aussi la production d’une partie des
médicaments dont la liste est A 1’Annexe A et qui
était déja objet de formulation pour le méme
laboratoire.

6.2 ictions de création d’activités nouvelles
6.2.1 production des médicaments génériques

lLes raisons A la base de la proposition de Ia l
production des médicaments génériques ont été
confirmées lors des réunions du Groupe l

stratégique sectoriel:

- la formulation locale des médicaments
génériques peut entrainer une réduction
considérable du prix de vente;

- le Laboratoire National de la Santé Publique
est maintenant A mesure d’assurer un contrdle
de qualité sur la production locale (Voir
Annexe "Méthodes d’échantillonnage en vue du
Contréle de qualité et de conformité des
médicaments importés);

- la législation n’empéche pas la registration
et la vente de médicaments génériques une
fois que la documentation nécessaire est
présentée aux autorités;

- la production locale Ae "génériques” pourrait
augmenter considérablement la quantite de
médicaments achetés par la Santé Publique,
qui a un probléme trés grave de réduction u
budget ;

- les grossistes,yui assurent la presque
totaliteé de la distribution de médicaments,
sont favorables au projet;

X

~ des pharmaciens sont intéressés
l'investissement.

Sur cotte base on a donc preparé la fiche de
pro.jet. No. | jointe 4 o rapport.




-
' Les produits de la nouvelle usine seront
vendus, scit a la pharmacie centrale soit aux
' grossistes, pour étre distribués dans les
officines.

Le prix de vente pour la Santé Publique sera
. compétitif par rapport aux prix des produits

importés.

On a aussi faite une analyse de la réduction du
prix de vente si les "génériques” sont vendus
dans les officines: le prix de vente publique a
été calculé 4 deux fois le prix de vente a la
Pharmacie Centrale et comparé avec le prix de
vente des spécialités similaires en France.
Ruelques exemples sont donnés ci-dessous:

Produit Prix de vente Prix de vente Prix de vente
Cote d’Tvoire France génériques
Moyenne
FCFA/PIECE PCFA/PIECE FCFA/PIFCE
Acide Acetylsali-
cilique (500 mg) 17.4 17.1 6.6
Paracetamol (500 mg) 45.9 40.3 6.2
Dapsone (100 mg) - 20.2 5
Chloroquine sulfate
(100 mg) 41 29 9
Sulfate ferreux
(250 mg) - 29.8 1 *non
comparable
Cotrimaxazole - 45.4 22
Tetracycline (250 mg) - 6.7 50
Chloramphenicol
(250 mg) -— 49.2 40
Metronidazole (250 mg) - 75.3 15
Ampicilline thihydrate
(250 mg) - 57.26 52

IL'implantation de 1'unité peut se concreétiser
par la réalisation d'une nouvelle usine ou bien
par la réhabiliation du laboratoire galénique
du Ministére de 1la Santé., Cette dernieéere
solution a trois avantages:

- réduction des frais d'investissement pour la
réalisation de la partie civil (environ 30%);
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- proximité au magasin de la Pharmacie Centrale

qui sera un des clients les plus Iimportants
de la nouvelle unité;

- réhabilitation d’un laboratoire qui a
maintenant une activité presque nulle mais
qui pourrait étre revitalisé avec des

bénéfices certains.

La difficulté est que le laboratoire galénique
est un établissement étatique et la philosophie
industrielle de [’'Etat est de ne pas investir
dans le secteur.

Cette difficulté pourrait étre surmontée par la
création d'une société privée pour la gestion
de la nouvelle unité et cet organisme pourrait
louer le batiment et le terrain de propriété de
1'Ftat.

Cette solution a été déja mise en pratique dans
des situations similaires et il n’y a pas
d’obstacles juridiques. Le plan d’action qu’on
suggére pour la création de la nouvelle unité
est le suivant:

- identification des promoteurs industriels
ivoiriens (certains groupes ont déja
manifesté leur intérét);

- identification des partners techniques
étrangers;

- préparation d’une étude de faisabilité
détaillée;

- projet, transfert de technologie, réalisation
de 1’usine, ‘ormation du personnel, Jdemarrage
de la production.

Ce planning devrait étre supporté pour une
série de mesures d’accompagnement:

- révision de la liste de médicaments
essentiels de la Pharmacie Centrale et du
Ministére de la Santé (si nécessaire avec le
support de 1’0MS);

- vérification des normes en vigueur pour
obtenir le VISa pour les médicaments et
étabhlissement d’'une liste de meédicaments
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génériques pouvant obtenir facilement le
VISA, étant donné qu’ils sont déja
enregistrés auprés de la Pharmacopée

Francaise et/ou internationale;

- lancement d’une programme de sensibilitation
des milieux médicaux et des pharmaciens sur
1’importance des médicaments génériques.

Un programme similaire pourrait étre mis en
place a la Faculté de Pharmacie d’Abidjian;

- formulation d’'un programme d'étude pour Ila
Faculté de Pharmacie pour la substitution
d'excipients d’'importation par des produits
locaux (féculants etc.):

- étudier la possibilité d’introduire en C(Céte
d’'Ivoire le droit de substitution pour les

pharmaciens (Direction des Services
Pharmaceutiques du Ministére de la Santé,
Faculté de Pharmacie, Ordre des Médecins,

Ordre des Pharmaciens);

- étudier la possibilité de suggérer aux
Médecins d’'indiquer aussi le non "générique”
du médicament sur les ordonnances (avec le
nom de la spécialité).

6.2.2 développement du secteur plantes médicinales

La stratégie proposée envisagerait la création
de deux sous-filiéres, notamment:

A B
Production de nité d’extraction
medicaments pour principes actifs
simples (Tisanerie) pour exportation
evolution évolution
4-6 années 7-15 années
Production industrielle Production de specialiteés
type salénique A partir des principes

actifs purs
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6.2.2.1 unité d’extraction
Le développement de ia sous-filiére B
comprend la création d’une uniteée

d’extraction des principes actifs de prlantes
médicinales pour 1l'exportation.

La décision d’identifier ce projet comme une
option 4 étudier est due aux raisons
suivantes:

- une grande variété de plantes médicinales
sont présentes en Cote d’Ivoire et
certaines sont treés intéressantes pour une
transformation industrielle;

- deux sociétés ivoiriennes sont engagées
dans 1'expertation de plantes médicinales
sur l’Europe et ont déja fait des essais
pour leur culture:

- les deux sociétés sont intéressés a
étudier 1’éventuelle installation d’une
unité d’extraction;

- des sociétés européennes pourraient étre
intéressées A2 des accords de Joint
ventures pour la réalisation de 1’unité et
4 la commercialisation des extraits;

- la technologie 4 maitriser est simple et
bien connue;

On a donc préparé la fiche de projet n. 2
ci-jointe.

Le plan d’action suivant est envisageé:

- jdentification des promoteurs ivoiriens et
étrangers (qui assureront le transfert du
know-how aussi bien que la
commercialisation des extraits);

- préparation d'une etude de marché trés
détaillée pour 1'identification finale des
extraits ayant le marché le plus
intéeressante;
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- préparation d’'une étude de faisabilité,
comprenant une étude agronomique sur la
possibilité de cultiver les plantes
choisies;

- pro.jet, transfert de technologie,
réalisation de l1’usine, formation du
personnel, démarrage de la production.

6.2.2.2 produits de tisanerie

le développement de la sous-filiére 4
(produits simples a base de plantes
médicinales et de produits galéniques) doit
passer par une phase pilote et d'étude
préalable i 1la réalisation d’une unité
industrielle, suivant les indications du
Groupe Stratégique Sectoriel.

U'ne programme d’investigation, de recherche
sur unité pilote, d’assistance technique et
de formation a été con¢u et est présente
dans la fiche de projet no. 3 ci-jointe avec
les données principales du projet de
production industrielle.

Cette phase de recherche durera 24 mois et
préparera les bases du développement
industriel de la sous-filiére. Une série de
mesures d’accompagnement surtout pour la
définition du cadre Juridique de la
production et vente de produits a base de
plantes médicinales.

6.3 Mesures fl’accompagnement

l'ne série de mesures d’accompagnement sont nécessaires
pour permettre 1’'évolution importante envisagée pour
1’industrie de la filiére, notamment:

- création d'un comité pour dtudier les aménagements
nécessaires dans le cadre réglementaire de la vente
de produits pharmaceutiques;

- eréation d’un comité pour organiser un programme de
sensihilitation des medecins et pharmaciens en vue
de 1’introcduction massive des medicaments
generiques;
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- mesures dans le secteur de la distribution et du
financement.

6.3.1

6.3.

&9

Comité pour 1 'aménagement du cadre
réglementaire

On propose la création d’'un comité d’étude
intégrée par:

- Direction Services Pharmaceutiques du
Ministére Santé:

- Faculté de Pharmacie;

- Laboratoire Nationale de la Santé Publique;

- Organisation Mondiale de la Santé;

- Ordre des pharmaciens;

- Ordre des médecins.

Le comité aura le but d’étudier les points

suivants et de proposer toutes modifications,

et améliorations du cadre réglementaire:

- procédures d’obtention du VISA pour les
médicaments génériques;

- procédures d’obtention du VISA pour les

médicaments a base de plantes {avec
différentiations pour produits de tisanerie,
produits galéniques, rroduits a base

d’extraits purs);
- droit de substitution des pharmaciens.

On estize que les travaux du comité pourront
Atre acioevés dans un délai de 8-12 mois.

romite pour le programme sensihilisation

On propose le «création d’un comité d’étude
intégrée par:

- Ministére de la Santé;
- Faculté de Médecine;

- Faculté de Pharmacie;

- K0 -
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Organisation Mondiale de la Santé;

Ordre des pharmaciens;

Ordre des médecins;

Directeurs des grands hépitaux.

Le comité aura le but d’étudier 1'organisation
et ]l 'exécution d’un programme de
sensibilisation des médecins (et des
pharmaciens) pour faciliter 1'introduction des
médicaments génériques et des ceux a base de
plantes. Points a dtudier sont:

- utilisation de la D.C.T., Dénomination
Commune Internationale, pour tous les
médicaments génériques. Ces noms devraient
apparaitre sur les étiquettes et sur tout le
matériel promotionnel pour le médecins;

- possibilité pour les médecins A écrire sur
les ordonnances la D.C.I. en outre que les
noms de la spécialité;

- obligation pour les médecins des hépitaux et
des structures sanitaires de 1’Etat a
utiliser les médicaments distribués a travers
le réseau de 1’'Etat;

- sensibilisation des mémes médecins des
structures sanitaires étatiques pour une
utilisation plus importante des médicaments
génériques (au présent ces médicamentis
représentent le 11% seulement des achats de
la Pharmacie Centrale);

- sensibilisation sur 1’utilisation des
médicaments simples (tisaneriej A base de
plan* s.

On estime que les travaux du Comité pourront
étre achevés dans un délai de 6 mois.

Fiscalite

- FExemption de douane et taxes pour tous les
équipements, piéces de rechange et matériel
d'entretieon a4 importer pour toutes les

nouvelles industries de la filiere;
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- exemption de douane et taxes pour les
matiéres premiéres, les eccipients et le
matériel de conditionnement pour 1’industrie
pharmaceutique;

- exemption des impots pour un certain nombre
d’années (5), pour faciliter le démarrage de
la nouvelle unité industrielle.

6.3.4 Financement

fe délais de pairement de la Pharmacie Centrale
pourraient entrainer des frais financiéres treés
onéreux pour le nouvel usine de productior de
médicaments génériques.

Un fond de roulement pour 1’achat de
médicaments devrait étre organisé par la
Pharmacie Centrale. Ce fond sera renouvelé par
la vente de médicaments pour les structures
sanitaires étatiques.

Un programme similaire est déja a l’étude et
devrait abovtir A sa création en Novembre -
Décembre 1990 sur la base d’un arcord avec les
bailleurs de fonds.

- 62 -




baldol&lA

CONSULTING ENGINEERS

ANNEXFE A

Memento des produits fabriqués

par le leboratoire de galénique



MEMENTO

DES PRODUITS FABRIQUES
PAR LE LABORATOIRE DE GALENIQUE

SOUS-DIRECTION DU LABORATOIRE DE GALENIQUE

B.P V 5—ABIDJAN
TELEPHONE. 35 59 65



A—SIRQPS

1) SIROP D'ALIMBMAZINE (SIROP DE THERALENE)
2) SIRGP CALMANT POUR NOURRISSONS

3) SIROP DE BROMOFORME COMPQSE

4) SIROP DE CHLOROQUINE (SIROP DE NIVAQUlNé)

5) SIROP DE PIPERAZINE
@) SIROP DE GIBEAT




'

8 — ANTISEPTIQUES
1) VEHICULE = EAU DISTILLEE

USAGE EXTERNE
* Solution de Permanganate de Potassium S %.
* Solution de Mercurochrome a 2 %.

* Liqueur de Dakin.

APPLIQUES SUR LES MUQUEUSES
* Collyre au Suifate de Zinc.

* Collyre au Nitrate d"Argent.

* Collyre au Vitellinate d’ Argent.

2) VEHICULE = ALCOOL
* Alcool lodé.
* Solution de Miilian.

* Alcoot Borigue.




C— COLLUTOIRES ET PREPARATIONS A BASE
DE GLYCERINE

1) Collutoire lodé

2) Collutoire au Bleu de Méthyiéne

3) Glyceérine Phéniquée.




O —HUILES MEDICINALES ET LINIMENTS

1)} Huile Camphrée.
2) Huile Goménoiée

3) Liniment Anaigésique

4) Liniment Révuisif.




E — QUELQUES REACTIFS DE LABORATOIRE

Liqueur de Felhing Aet B
Réactif d’Esbaciy
Solution de Marcano
Liquide de Lazarus
Salution de Hayem
Solution de Lugol

Liquide de Bouin

Liquide de Bonain

Réactif de Ziéhi

Solution de Lapeysonnie ou Ziehi Rapide
Réactif de May Grunwaid

Solution de Kline

Violet de Gentiane Phénique




F— DIVERS

—Mixture pour inhalation

—Reconditionnement

Alcool 95° SL

= Alcool 95° fiits de 200 L en § Alcooi 95° 10L
Alcool 95° 20L

* Taic Codex
= Bicarbonate de Sodium en boite de 1 kg.

* Sulfate de Sodium.

'
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ANNEXE B

Fiches de projet
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ONUDI PROJET IVC/87/027

FICHE DE PROJET

Date: Mai 1990
Numéro: 1

..Production de médicamments géneriques . .. ... . ........
(comprimés, gélules, pommades, sirops).
Industrie pharmaceut:.que

PERSONNE A OONTACTER POUR RENSEIGNEMENT:
Nom
Adressc
Téléphone

..Llunité produira médicaments  géneriques A partir de matiéres .
premiéres importées. A régime la production sera de 40 Million/an de
..comprimés, 9.2 Mill. /an de gélules, 2, 400 OOO tubes/an de pommades
et 600,000 bouteilles sirops.

TYPE DE COOPERATION RECHERCHE:
Joint-venture E
Préts E
Transfert technologie m
Gestion :]
Assistance Technique B]
Marketing :
Formation

Autres (a préciser)




NATURE DU PROJET:
Nouveau projet Ea
Extension [___]
Restructuration
Diversificatioa 1
Autre D (a préciser)

PRODUITS A FABRIQUER:

Produits Capacité
annuelle

VOIR LISTE ANNEXEE

Estimation du chiffre d'affaires annuel cececnccsececsocaneseccnennn
MARCHES VISES:
* En pourcentage de la production: .
marché local.......... 100 ¢
marché régional............ 4
grande exportation......... ®
* Destination par pays, pour les exportations
)
lececeansoaannaas esecescseens %
a
® ® 0 ® 000 ® s e0 s st en et caves e o
* Production locale actuelle des produits:
Produits Production Nom du
annuelle fabricant
. COMPrimés. ....v....|... 150 Mil. pigces/an sur une | CIPHARM .. ..
capacité de 250 Mil.
{Nivaquine, Flavoquine, Aspirine, Cortamicyl, Quinine K, Alcines)

* Importations annuelles (préciser 1l'année)

Produits Importation annuelle Pays d'origine

VOIR ANNEXE A

Vs s acvos vevonce s o e cecheacvascae ®ce e eroeosvsvcan seshecoosecrors et

Vs e eec o vscs o @90 s e s Prercen00 s 0 te P s Pes s et easss e




-
MATIERES PREMIERES:
' Locales:
DE—
' Matiere premiere Disponibilité Besoins Prix unitaire
locale annuels rendu usine
. Importees :
' Matiere premiere Pays Besoins Prix unitaire Droits
d'origine annuels CAF douane
' NVOIR LISTE ANNEXER .. ... ..... T
PROCEDE DE PRODUCTION:
. .. VAIR RESCRIPTIAN ANNEXEE . ... ceincnernncncnacaccaoacsaasssas ecerssceenerosanan
. PERSONNEL:
Préciser le nombre d'équipes:
' " Local:
Direction Maitrise | Ouvriers Ouvriers Total
et cadres qual:lfles non-qualifies
# employes
' Nombre........... B ¥ ¢ A R S ...30..... SRR U'e JUDAP R 57cceen..
Codt annuel......}S8,3 MIL FCFA} 2,2MIL CFA | 1,166 MIL | 0.9 MIL _ _{ . .. et
. Total............| 85 MIL FCFA 15,4 MIL 1 S MIL . 2MIL | ]140:000.000( )
. Expatrie
Direction|{ Maitrise | Ouvriers Ouvriers Total
' et cadres qualifies ([non-qualifies
Nombre...2. (20 b oo o b, R R S
. Colitannuel.....feeeeeeee)iininnnniitoieeniinenidoennninn, .
Total....... P S D S S S
' (*) Le total comprend les frais d'assurance, cantine, soins médicaux et transport
(**) Assistance technique pendant les deux premiéres années d'opération.
-3 -




QOUT DES UTILITES:

Facteurs Unité Est. consommation Colit unitaire
mensuelle moyen
Electricite.... kwh J....... 58,.333 . ciiiini)ecnnnnes 33.FCFA. . eicererannnas
Carburants..... tonne |........ 416 ... 225,000 FCFA . ......
EAUe.nnnennenn. m |eeee... 230 e 480 FCFA e
SITE DU PROJET:

déja choisi oui (i préciser)

disponible oui | nonl

électricité disponible

eau disponible

ETAT DES ROUTES:

Eloignement du port par routes : kms
Moyens de transport vers le port:
Coiit de transport : FCFA/Tonne/Km
INVESTISSEMENT :
Investissements Partie locale Partie Total
en Qev1ses (FCFA)
Frais établissement.......|.......5.000.000 | Teen..}.. 22000000
Terrain + bitiments 260.000.000 20.000.000 28.(2.. OOO .OQO .
Equipements 30.000.000 530.000.000 560.000.000 .
Autres immobilisations 52.000.000 153.000.000 205.000.,000
Fonds de roulement........ .e....42.000 000 ., ,50.000.000 | 92.000.000 _ .
Investissement total .....|..... 389.000.000 . .....1. 753,000,000 |1.142.000.000 |
FINANCEMENT :
Sources Origine Origine Total
locale etirangere
Fonds propres.............|..405.000.000 45.000.000 | '~ 450.000.000 |
Bvprunts 242.000.000 450.000.000 692,000,000
AULTES (PréCiSeI).eeerenuefeneneeeneroorscareocsoaloeeesessesoeolovreoenosenconnans
Total 647.000.000 49%5,000.000 1.142.000.000




RENTABILITE DU PROJET

(2 pleine capacité)

Nature Montant annuel
A - CHIFFRE d'AFFAIRES ANNUEL. ... .. ciiiiinenncactonennn. 784.160.000 .. .. ..........
B = DEPENSES: « e eeeeeieeeeeaeeeneenenannannahennanns 368.000.000 ... .......
- Matieres PreMiereS.......cccveeeeenenennencnnasfoceanaas 146.000.000 . .. ........
—Personnel.....cc. i it i acieec et teeaaaas 140, .O.Op. 000 ...
- Utilités (Y.C. transport)....ccceceecunncnacecalecnaenss 52.000.000 ...,
~ Frais générauX.........oeeeeenennsneeneneneneaonae. 36,000,000 L.
C- RESULTAT BRUT D'EXPLOITATION (A-B)
416.160.000

LE PROJET S'INSCRIT DANS LE CADRE DES PRIORITES DONNEES PAR LE SCHEMA DIRECTEUR DU
DEVELOPPEMENT INDUSTRIEL

RESUME DES INCITATIONS A L'INVESTISSEMENT

* Exonérations droits de douane sur matériaux, matériels et équipements nécessaires a
la realisation de 1l'investissement, y compris pieces de rechange

* Exonération dant la periode d'agrément (7 a 11 ans) des:
. impots sur les benefices industriels et commerciaux
. contributions des patentes et des licences . .
. contributions foncieres des proprietes baties et taxes des biens de main-morte

* Aide a la valeur ajoutée (en fonction du lieu d'implantation) )

* Convention d'etablissement avec avantages speéciaux est admise pour projet

d'investissement d'un montant au moins égal a 5 milliards de FCFA

AUTRES INFORMATIONS COMPLEMENTAIRES:

*Equipements: un resumé des principales machines, une estimation des prix FOB, le
fournisseur et le pays d’'origine

* Marché internationaux: un résumé de la politique de marketing envisagée, des canaux

de distribution, des avantages/incitations souhaiteés

CALENDRIER DES ACTIVITES D'INVESTISSEMENT
Etudes
Fourniture "équipements
Constructions
Montage et rodage

Accords approvisionnement




1. LES PRODUITS PHARMACEUTIQUES NECESSAIRES ET UTILISES EN COTE D'IVOIRE

Sur la base du cadre épidémiologique on peut individuer les classes thérapeutiques principales
suivantes:

- Antibiotiques et antibactériens

- Antipaludéens

- Antiamcba et autres antiparassitaires
- Analgésiques

Il y a aussi plusieurs autres catégories thérapeutiques assez importantes, telles que les antilépreux,
les antituberculaires, etc., dont la consommation est plus limités mais qu'il faut également prendre
en considération. Le budget 1990 de la Pharmacie (centrale parmi les produits qui sont utilisés en
quantité significative liste les suivants:

PRODUITS N. DE COMPRIMES
Trimetoprim + sulfametoxazole 4-500.000
Cloroquine sulfate 10-20.000.000
Amodiaquine chlorhydrate 800-1.500.000
Metronidazole 300-500.000

Acide acétylsalicylique 8-15.000.000
Paracetamol 1,2-3.000.000
Diphenylsuifone 5-10.000.000

Ces quantités représentent le minimum indispensable pour maintenir un rdle qui ne soit pas
symbolique pour la Santé Publique. Dans des conditions économiques normales (et/ou en cas d’une
réduction importante des prix des médicaments) ces quantités pourraient étre multipliées par 3 ou 4.

La strategie a adopter est celle de 'OMS, c'est a dire la production des médicaments cssentiels
(médicaments pour lesquels les brevets sont achevés et le principe actif est ea vente libre, la
concurrence ayant réduit considérablement ses prix).

Le principe actif est acheté sur le marché libre par appel d’offre international et aprés formulé dans
un laboratoire ivoirien. Cette stratégie a permis, dans le pays ot on I'a adoptée, une réduction
importante des prix de vente publique des médicaments aux usages les plus répandus et un
¢élargissement du marché.

2. LES FORMES PHARMACEUTIQUES PROPOSEES

Bien que plusicurs formes pharmaceutiques soient utilisées en Cote d'Ivoire, on estime que pour le

moment on peut conseiller seulement la production, qui peut démarrer ¢n temps successifs, des
formes suivantes:

- comprimés

- gélules

- pommades ou crémes
- sirops.

On pense quavee ces formes pharmaccutiques on peut couvrir une bonne pastic des maladics qui
sont les plus répanducs dans lc pays.

3. LE MIX DE PRODUITS PROPOSES

Sur la base des consommations prévues pour 199 par la Pharmacic Centrale, de ses néeessitcs
réelles ct en estimant qu'unc réduction des prix conduit a un ¢largissement du marché. on cstime
que la capacité d’absorption du marché en 1992-93 pour les produits génériques scra la suivante:
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' COMPRIMES
PRODUIT DOSAGE N. COMPRIMES

' - acide acétylasilicilique 100-500 mg 15.000.600
- paractamol 100-500 mg 4.000.000
- diphénylsulfone (dapsone) 50-100 mg 8.000.000

l - chloroquine sulfate 100 mg 10.000.000
- sulfate ferreux 250 mg 1.000.000
- cotrimoxazole 400 + 80 mg 800.000

. - pipérazine citrate 500 mg 800.000
- mébendazole 100 mg 400.000

' 40.000.000
GELULES

' - tétracycline 250 mg 3.000.000
- eritromicine 250 mg 5.000.000
- cloramphenicol 250 mg 800.000

' - metronidazole 250 mg 1.200.000
- ampicilline 250-500 mg 1.200.000

' 9.200.000
POMMADES

' - téiracycline 1% Ser 800.000
- hydrocortisone acetate 1% Sgr 800.000
- ac. benzoique + ac saiycyl

. 6% +3% Ser 800.000

2.400.000

. IRQOP
- paracétamol 125 mg/5ml 300.000

' - pipérazine . 500 mg/5 ml 300.000

600.000

I Sur la base du mix de produits proposé, la capacité productive scra la suivante:
- comprimés : 40 millions par an

' - gélules: 9,2 millions par an
- pommades: 2.400.000 tubes par an

' - sirops: 600.000 bouteilles par an.
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Les produits sélectionnés contribucront 2 couvrir des domaines théraupeutiques importants, comme
par exemple:

- anti-infecticux

- antipaludéens

- antiparassitaires

- antitricomonas

- antilépreux

- antianémiques

- analgésique, antipirétiques
- dermatologiques

MATIERES PREMIERES.ECCIPIENTS ET MATERIEL DE CONDITIONNEMENT.

QUANTITES NECESSAIRES

La table suivante montre les quantités des matidres premiéres nécessaires pour la production
envisagée. Il faut souligner que cette production sera atteinte graduellement en fonction de
I’évolution de la capacité des techniciens locaux et de 'absorption du marché.
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Produit Poids par Production Total
unité (g) (000 pcs) (Ke)

Comprimés
-acide acétylsalicilique 0,100 3.000 300
-acide acétylsalicilique 0,500 12.000 6000
-paracétamol 0,100 1.000 100
-paracétamol 0,500 3.000 1500
-diphénylsulfone 0,050 3.000 150
-diphénylsulfone 0,100 5.000 500
-chloroquine sulfate 0,100 10.000 1000
-sulfate ferreux 0,250 1.000 250
-cotrimoxazole

sulfametoxazole 0,400 800 320

trimetoprim 0,080 800 64
-pipérazine citrate 0,500 800 400
-mébendazole 0,100 400 40
Gélules
-tétracycline chlor. 0,250 3.000 750
-eritromycine stearate 0,250 3.000 750
-chloramphenicol 0,250 800 200
-metronidazole v,250 1.200 400
-ampicilline trihydrate 0,250 1.000 250
-ampicilline trihydrate 0,500 250 125
Pommades
-tétracycline 1%;5g 0,050 800 40
-hydrocortisone ac 19%;5g 0.050 800 40
-acide benzoique + 0,032 800 26
ac.salicylique 1,6 +3%; 5g 0,150 800 120
Sirops

-paracétamol 125mg/5ml;

200 ml 5,000 300 1500
-pipérazine 500mg/5ml
citrate 200 ml 20,000 300 6000
42 APPROVISIONNEMENT

L'approvisionnement doit étre fait par une personnc experte qui suit constamment le marché
mondial des mati¢res premicres, des eccipients et du matéricl de conditionnement. La connaissance
du marche des matieres premicres, dc son évolution et des fournisseurs cst particulierement
importantc, parce qui on peut réaliser d importantes économics.
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ETUDE TECHNIQUE

PROCEDES DE PRODUCTION
Les formes pharmaceutiques suggérées sont:

- comprimés
- gélules

- pommades
- sirops

Ox a besoin de quatre différentes lignes de production.
Les diagrammes de flux sont décrits dans le schémas 1,23,4,5.

Ligne de production des comprimés

Aprés étre prélevées du magasin, les matieres premidres sont pesées et mélangées dans un
mélangeur; selon les produits le mélange peut étre granul€ ou non et séché.

La granulation peut étre effectuée en sec ou en humide. Aprés granulation, le mélange peut étre
tamisé et aprés séché dans un séchoir statique ou a lit fluidisé.

On effectue aprés la compression avec une machine rotative.

Pendant la production, des contrdles sont effectués pou vérifier la régularité et la qualité des
comprimés.

Les comprimés sont stockés dans le magasin de quarantaine et aprés I'approbation de la part du
contrdle de qualité, conditionnées ou en blisters ou dans des flacons pour usage hospitalier
contenant 500 ou 1000 comprimés, les comprimes étant contenus dans des sacs en polythéne. Pour le
conditionnement secondaire on utilise des étuis en carton.

Ligne de production des gélules.

Aprés prélevement des matidres premidres du magasin, le lot est pesé et si la densité apparente ne
correspond pas aux nécessités, les gélules sont compactées dans une machine approprice.

Aprés mélange, les gélules sont remplies dans une géluleuse, ncttoyées et transférées dans lc
magasin de quarantaine. Aprés approbation par le contrdle de qualité, les gélules sont conditionnécs
ou en blisters ou dans des flacons pour usage hospitalier contenant 500 ou 1000 gélules, les gélules
étant contenues dans des sacs en polythéne. Pour le conditionnement secondaire on utilise des ¢étuis
cartons.

Ligne de production des pommades,

Aprés rechauffement et dissolution de la base, les ingrédients ayant la granulation nécessaire sont
mélangés a la base dans un réacteur ct la pommade est filtrée. Les tubes, apres stérilisation cn
autoclave avec oxyde d’éthyléne, sont remplis par une machine remplisscusc. Aprés approbation par
le contréle on effectue le conditionnement cn étuis carton. Le conditionnement sccondaire est fait
successivement.
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SCHEMA 1

DIAGRAMME D& FLUX
POUR LA PROODUCTLUN
UES COMPRIMES

“ MAT LERES h

PREMIERES

! MELANE

|

COMPHCTAT LUN ‘ MEL ANGE / SECHHGE L1
GRANULAT LON FLUTO
| l I
GRANULAT ION SECHAGE A LIT P ZAL. IBRAT LON
A SEC FLULD
l | |
MELANGE MELANGE MELANGE
F INAL
L } —d
COMPRESSION
|
STOCKAGE
INTERMED[AIRE
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SCHEMA 2

DIRGRAMME OE FLUX
POUR LA PRODUCTION
DES GELULES

MAT IERES
PREMIERES
l

GELULES
VIDES

REMPLISSRGE
DES GELULES
STOCKRGE
INTERMEDIRIRE
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SCHEMR 3

DIRGRAMME DE FLUX
POUR LA PRODUCTION
0E POMMRDES

MAT IERES
PREMIERES
I
|
FUSION
MELANGE
|
[ REMPLISSRGE
l DES GELULES
|
STOCKAGE
INTERMEDIAIRE

TUBES
VIDES
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SCHEMA 4

OIRGRAMME OE FLUX
POUR LA PROOUCTION
OE SIROPS

MATIERES
PREMIERES

MELRANGE
OISSOLUTION
SIROP COMPLEXE

I
Illlliiiiiiiiﬁilllll
I

STOCKRGE

REMPL ISSRGE |
|
STOCKAGE
INTERMEDIAIRE
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SCHEMA S

DIAGRAMME OE FLUX
POUR LE CONODITIONNEMENT

COMPRIMES
GELULES
l
QUARANTAINE
BULK

REMPL ISSAGE

BOITE
ALUMINIUM

BLISTERS
STRIPS

__l‘l

ETIQUETQGE <« ETIQUETTES

CONODITONNEMENT 4- CARTONS
SECONORIRE
QUARANTRINE
I

MAGHS IN "

I

il

(POUR L 'APPROBATION
PAR LE C.Q.)
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Ligne de procuction des sirops.

La production commence par la préparation du sirop simple constitué par eau et sucre. Aprés avoir
pesé les matidres premieres, elles sont ajoutées au sirop directement ou en solution acqueuse dans
un réacte .r bien agité. Aprés dissolution on filtre le sirop pour le clarifier. Aprés approbation par le
controle de qualit¢ on effectue la répartition en flacons de verre. On effectue aprés le
conditic anement primaire et secondaire en €tuis carton.

DIMFNSIONNEMENT DES APPAREILS
Hypothéses de base

Peur le dimensiornement des appareils on considére 250 jours de travail par an; en effet les jours de
t avail en Cote d’Ivoire sont 280 mais il faut considérer les périodes pour le nettoyage de
“installation, povr les changements de production, pour I'entretien, etc.

On considére de travailler avec un poste par jour de 8 heures mais on considére une période
maximum de 6 heures pour le fonctionnement des appareils pour tenir compte de la préparation
nécessaire le matin et du nettoyage a la fin du travail.

Le dimensionnement des appareils a été fait pour permettre une production beaucoup plus
importante que celle prévue comme consommation dans les années 1992-1993. En effet les
considérations suivantes ont été faites:

- Les estimations du marché ont été faites sur la base des nécessités de la Pharmacie Centrale
seulement. Cette 3valuation est trés restrictive pour les raisons suivantes:

. le budget de la Pharmacie Centrale a baissé eatre 1982 et 1989 du 0.72% au 0.30% du budget
national et, dong, la quantité des médicaments achetés est diminuée trés sensiblement;

. les achats de la Pharmacie Centrale ne représentent que le 5-10% de la consommation totale de
la Cote d'Ivoire. Le fait que les Médicaments génériques produits par la nouvelle usine soient
connus d'abord pour consommation dans le secteur Santé publique, n’empéche pas leur
distribution par les grossistes et les officines.

- La croissance naturclle de la population avec le taux de 3,5% par an. La population sera, I'an 2000
de plus de 16 millions de personnes.

- Une souhaitable amélioration dc la situation économique du Pays permettra une augmentation de
la couverture sanitaire.

- L'augmentation de V'investissement nécessaire pour acheter des équipements de production plus
grands n’cst pas beaucoup plus élevé.

Pour toutes ces raisons on a dimensionné lunité pour répondre aux exigences de production des
années 1995-2000 soit;

- comprimés: 80 miilions par an

- gélules: 15 millions par an

- pommadecs: 4 millions tubes par an

- sirops: I millions de boutcilles par an.

Dans la liste des équipements qui suit, on considére sculement les apparcils Jes plus importants; les
autres (balances, pompes, filtres cte.) pas déerits seront considérés dans le calcul de 'investissement
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522, Appareils pour la production des comprimés.

Production horaire : 80.000.000 / 250 X 6 =53.000

a) Mélange : considérant le comprimé de 0,7 g la quantité 2 mélanger chaque jour est de 225 kg. On
peut utiliser un mélangeur planétaire avec une capacité de 250 kg et un mélangeur de 100 It
pour les productions plus petites.

b) Granulation : on utilise un granulateur oscillant.

c) Séchage: on utilise un séchoir a lit fluidisé avec une capacité de 100 kg et un séchoir statique avec
une capacité de 100 kg.

d) Tamisage: on utilise un tamis avec diamétres de différentes dimensions.

€) Compression: on utilise deux machines rotatives avec une capacité 60.00C de comprimés par
heure. Un dépoussiéreur sera aussi utilisé.

f) Conditionnement: on utilise pour le conditionnement en blisters une thermoformeuse de PVC
avec scellage par une feuille d’aluminium. Le conditionnement des confections hospitaliéres est
fait en sachets de polythene dans des boites d’aluminium ou de verre.

g) Conditionnement secondaire : il est effectué maruellement avec des cartons.

523. Appareils pour la production des gélules.

Production horaire:15.000.000 / 250 X 6 = 10.000 pigces

a) Mélange: on utilise un petit mélangeur en inox

b) Remplissage: on utilise une géluleuse avec une capacité de 10-12.000 gélules par heure. On doit
aussi prévoir une deuxi¢éme machine utilisée uniquement pour 'Ampicilline qui doit étre placée
dans un emplacement dédié uniquement a la production des beta- lactames. Un dépcussiéreur
sera aussi nécessaire ainsi qu'une machine 2 nettoyer les gelules.

c) Conditionnement: on utilise pour le conditionnement une thermoformeuse de PVC avec scellage
par une feuille d’aluminium. Cette machine peut étre la méme qu'on utilise pour le
conditionnement des comprimés, Le conditionnement des confections hospitalieres est fait en
sacs de polythéne dans des boites d’aluminium ou verre.

d) Conditionnement secondaire: il est effectué manucllement avec des cartons,

524. Appareils pour la production des pommades.

Production horaire: 4.000.000 / 250 X 6 = 2700 tubes
a) Mélange: un réacteur chauffé avee unc capacité de 100-150 kg est nécessaire.
b) Stérilisation: un autoclave pour la stérilisation des tubes est nécessaire.

¢) Remplissage: unc machine automatique pour le remplissage des tubes avee une capacité de 3000
tubes a I'heure cst n(cessaire.

d) Conditionnement: on utilise unc machine automatique avec une capacité de 3000 tubes par heure.
@ ‘

¢) Conditionnement sccondaire: il est opéré manuellement en étuis carton.
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525,

5.2.6.

53.

Appareils pour la production des sirops.
Production horaire : 1.000.000 / 250 X 6 = 670 bouteilles

a) Mélangeur: un réacteur inox avec possibilité de chauffage et refroidissement, de la capacité de
1000 It est nécessaire; un dewiéme réacteur plus petit est aussi nécessaire.

b) Cuves de préparation et de stockage: une cuve de préparation de 150 It et une de stockage de 500
It sont nécessaires.

¢) Répartition: elle est réalisée avec un appareil automatisé qui effectue le nettoyage des flacons, le
remplissage , le bouchage etc.

d) Conditionnement: il est opéré manuellement.
¢) Conditionnement secondaire: ii est opéré manuellement.
Laboratoire de contréle de qualité

Le laboratoire pour le contrdle de qualité doit étre équipé pour réaliser les essais chimiques,
chimico-phisiques et microbiologiques. Le principal appareillage est le suivant:

- autoclave

- Stuve thermostatisée

- hotte A flux laminaire

- conteur de colonies

- microscope

- chromatographe liquide 3 haute pression (HPLC)

- spectrophotométre

- imprimante

- polarimétre

- Phmetre

- balances

- balances pour la détermination de 'humidité

- appareil de Karl Fisher

- bains thermostatiques

- distillateur pour I'eau

- réfrigérateur

- chromatographie sur couche mince

- appareil pour tester la disintégration des comprimés
- appareil pour la détermination de la durcté des comprimés
- appareillage en verre

UTILITES

- eau: un systeme de distribution d’cau industriclle est déja disponible dans les laboratoires; on devra
probablement révisionner les tuyautcries.

- eau démincralisée: une installation pour la production d’cau démineralisée scra nécessaire.
- installations électriques: il faudra installer une nouvelle station de transformation cn prévision
d’'unc nécessité de 300-500 kW. On suggeére aussi Pinstallation d’un génératcur dicse! pour faire

front aux pannes d'électricité.

- climatisation: on doit prévoir un systéme de climatisation pour la fabrique et pour les magasins.
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- bureaux: on doit prévoir un espace pour installer les bureaux pour la partie technique et la partie

administrative.
54. ORGANISATION
54.1. ructure organisative de la société

Pour l'organisation de la nouvelle société on suggére une structure du type décrit dans le schéma

suivant:
Directeur Général
1

r — 1 I [ I

Production Controle Administration Planification Marketing
de Qualité et finance et inventaire

[ l l |
Production Administration Planification Marketing
Entretien Finance Achats Ventes

S

On pense que le Directeur Général et les cing position de premier niveau doivent étre choisis parmi
les personnes ayant déja une bonne expérience dans les domaines respectifs. Si ces personnes ne
sont pas immédiatement disponible sur place on devra choisir les personnes les plus capables et les

envoyer pour un période d’entrainement dans des usines bien qualifiées en Eurcpe ou aux Etats
Unis.

54.2, Personnel

La nouvelle inctallation nécessitera la main d’oeuvre suivante:

- directeur 1
- cadres 9
- techniciens 7
- employés 10
- ouvriers et manocuvres 30

543. Assistance technique,
Pour la mise en oeuvre des installations et pour une période de quelques années, on considére

nécessaire la présence technique et gestionnaire de quelques cxpatriés avec une trés bonnc
expérience dans lcs domaines respectifs. Une période de 2-3 ans devrait suffire

5.4.4. Entrainement du personnel,
Pour un bon fonctionnement de Pinstallation il est nécessaire d’avoir a disposition des technicicns et
des ouvricrs qui aicnt déja de I'expéricnce. Des programmes de formation a I'étranger ct sur place

sont indispensables.

LOCALISATION DE L'INSTALLATION,

2]
w

On suggere de placer la nouvelle fabrique dans les immeubles ou sont actucllement placées les
laboratoircs de Pharmacic Galénique du Ministere de la Santé. Les immeubles sont & réhabiliter, il
faut installer un systéme de climatisation ctc. L'avantage de cette solution est dc réaliscr unc
économice sur Vinvestissement ct sur les temps de réalisation. Dans ces focaux on peut aussi placer
les magasins avec I'avantage de les avoir pres du centre de distribution nationale de la Pharmacie
Centrale.
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62.12
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6.2.14.
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ETUDE ECONOMIQUE ET FINANCIERE
GENERALITES

Dans cette partie de ’étude on prendra en m&d&aﬁon les aspects économiques du projet dans les
grandes lignes. Une étude de faisaibilité plus détaillée est recommandée.

INVESTISSEMENTS

Dans cette partic de I'étude on examinera les investissements nécessaires pour la réalisation du
projet; on devra considérer les valeurs mentionnées plutot comme ordre de grandeur que comme
chiffres exactes, une étude plus détaillée étant nécessaire. Comme philosophie on pense d’équiper
P'usine avec des appareils robustes, de bonne qualité mais pas trop sophistiqués.

Celaa reduira les arréts pour entretien et limitera les investissements; on utilisera un peu plus de
main d’ocuvre que Poptimum, surtout dans les activités de conditionnement. Le respect des "Normes
de bonne fabrication” internationales sera en tout cas garanti.

Eguipement

Dans cctte section on considérera sculement I&s équipements directement utilisés pour la
production.

Département pour la production des comprimés
L'investissement est de Fordre de 210 millions de fr.CFA
Département pour la production des gélules.

En coasidérant que deux lignes de production sont nécessaires dont une pour une production
quantitativement limitée (ampicilline), on evalue Pinvestissement 2 75 millions Fr.CFA.

Département pour la production des pommades.
L'investissement est de 'ordre de 85 millions de Fr.CFA.
Département pour la production des sirops.

L'investissement est de I'ord: ¢ de 85 millions de Fr CFA. Les investissements pour les utilités sont
considérés a part.

Investissement pour le Contréle de Qualité

On évalue autour de 75 millions de Fr. CFA l'invest:issemen( nécessaire.

Investissement total pour les équipements.

Aux prix FOB des appareils il faut ajouter:

- les frais de transport et assurances évalués globalc:mcm 2 3% des prix des équipements

- e transit: 2% du prix des équipcments.
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On ne considére pas les taxes, les impdts et les frais de douanc puisque une des hypoth2ses de base

pour l'installation de P'usine est que les équipements de production et les autres matéricls soicat

importés sans devoir payer ces frais, jouissant d’un accord d’agrément prioritaire.

L'investissement total pour les équipements est de I'ordre de 560 millions de Fr.CFA.

Utitités

60 MILLIONS FCFA

Atelier entretien

10 MILLIONS FCFA

Dépuration des eaux et écologic

30 MILLIONS FCFA

Buyreayx

50 MILLIONS FCFA

istan ni formuylation onnel
100 MILLIONS FCFA
1 itulative Investissemen Million FCFA
POSTE PARTIE LOCALE PARTIE EN TOTAL
DEVISE

- Frais établissement 5 - 5

- Equipements production 30 530 560

- Réhabilitation batiments 220 20 240

- Atelicr entretien 2 8 10

- Utilités 20 40 60

- Ecologie 10 20 30

- Bureaux 40 10 50

- Ingénierie, assistance technique

formation 20 75 95

347 703 1.050

- fond de roulement 42 S0 92
389 753 1.142

E PRODUCTION
CONSIDERATIONS GENERALES.

Les coiits de production pcuvent étre - '-ulés avec précision sculement quand on connais
cxactement lc programme dec production avee le détail du nombre des différentes confections, =t
toutcs les autres données; lcs données ici mentionnées sont approximées ct donncnt plutdt un ordre
de grandeur qu'unc cxacte évaluation.
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COUTS DES MATIERES PREMIERES, DES ECCIPIENTS ET DU MATERIEL DE
CONDITIONNEMENT.

Pour déterminer les coiits de production on a consideré deux différentes hypotheses: la production
sclon le programme prévu vers les années 1992-1993 et la production i pleine capacité de
Pinstallation. Pour les matidres premires on a consideré un 2% de perte pendant la production.

Les eccipients et le matériel de conditionnement ont &té évalués 3 18% du coit des matieres
premidres. Les prix des matidres premidres sont des prix FOB et ont été fournis par des brokers et
des producteurs qualifiés; ces prix sont valables pour avril 1990. Au prix FOB il faut ajouter 3% de
transport et 2% de frais de transit.
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TABLE 1
MATIERES PR RES:; PROD N PR -
TEM PRODUCTION QUANTITE PRIX UNIT. COUT TOTAL
(x000) MAT. PREM. (FCFA/kg)  (x000 FCFA)
(ke)

COMPRIMES
- aade acétylsali-

cilique (100 mg) 3,000 300 1,250 375
- acide acétylsali-

cilique (500 mg) 12,000 6,000 1,250 7.500
- paracétamol (100 mg) 1,000 100 2,125 215
- paracftamol (550 mg) 3,000 1,500 2,125 3,1875
- diphényisulfone (50mg) 3,000 150 4,000 600
- diphénylsulfone

(100 mg) 5,000 500 4,000 2,000
- chloroquine sulfate 10,000 1,330 10,750 14,2975
- sulfate ferreux 1,000 250 700 174
- cotrimoxazole

. sulphametoxazole 800 320 5.875 1,880

. trimétoprim 800 64 12,000 768
- piperazine citrate 800 664 2,125 1,411
- mébendazole 400 40 10,750 430
GELULES
- tétracycline chlor

(250 mg) 3,000 818 9,500 7,7
- eritromycine stearate

(250 mg) 3,000 1,040 22,500 23,400
- chloramphénicol 800 2,000 17,000 3,400
- metronidazole (250 mg) 1,200 400 6,250 2,500
- ampicilline trihydrate

(250 mg) 1,000 288 23,250 6.696
- ampicilline trihydrate

(500 mg) 250 144 23,250 3,348
POMMADES
- tétracycline 1% 800 40 10,500 4,200
- hydrocortisone ac 1% 800 40 225.000 9,000
- acide benzoique + ac 800 26 875 2275
- salicylique 1.6+3% 800 120 1,500 180
SIROPS
- paracétamol 300 1,500 2,125 3,187,5
- pipérazine citrate 300 9,960 2,125 21,165

117,715.75
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Le coiit des matiéres premiéres de 117.715.750 fcfa doit étre augment€ de 3% pour tenir compte des
frais de transport et de 2% pour le frais traasitaire/dédouanement etc.

Le coiit total des matieres premigres est donc de 123.600.000 FCFA.

Cette quantité doit étre augmentée de 18% en valeur pour tenir compte des eccipicnts et du matériel
de conditionnement. Le montant total est de 146 Million FCFA.

COUTS DE LA MAIN D'OEUVRE

Les coiits suivants on été calculés

- directeur 1 x 20.000.000 FCFA /an = 20.000.000 FCFA
- cadre 9 x 5.000.000 FCFA /an = 45.000.000 FCFA
- techniciens 7 x 2.200.000 FCFA /an = 15.400.000 FCFA
- employés 10 x 1.500.000 FCFA /an = 15.000.000 FCFA
- ouvriers qualifiés 20 x 1.000.000 FCFA /an = 20.000.000 FCFA
- ouvriers et manocuvre 10 x 900.000 FCFA /an = 9.000.000 FCFA
124.400.000 FCFA
Assurance personnel
Cantine 15.600.000 FCFA
Soins médicaux
Transport
140.000.000 FCFA

UTILITES

La quantité annuelle des utilites nécessaire pour faire marcher Iinstallation est approximativement
la suivante:

- Electricité 700.000Kwhx33 FCFA =23.100.000 + primes = 23.300.000 FCFA
- gasoil 50.000 It x 225 FCFA = 11.250.000 FCFA

- eau 3.000 mc x 460 FCFA 0 1.400.000 FCFA

Le coiit total de ces utilités est de 40 millions de FCFA.

ENTRETIEN.

L'entreticn a €té évalué dans la mesure du 2% de Vinvestissement pour les équipements et
correspond 2 12 million de FCFA par an.

FRAIS GENERAUX
Les frais generaux ont été évalués a 30 million FCFA /an
FRAIS FINANCIERS

On a considéré 10% de frais financicrs sur le capital rovlant, soit 3 mois de frais d’exportation (9,2
Mil FCFA de frais).

AMORTISSEMENT

10 ans pour les équipecments = 70 Mil/an
20 ans pour la partic génie civil = 17,5 Mil/an

.
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PRIX DE REVIENT
MIL F FCA
- matidres premiéres 146
- personnel 140
- utilités 40
- entretien 12
- frais généraux 30
- frais financiers 92
- ammortissement 875
464.7
REVENUS

Les revenus de la nouvelle unité ont €té calculés sur la base des prix d’achat par appel d’offre
international de la Pharmacie Centrale. On a donc considéré des prix de vente "hors taxes™ livré
usine compétitifs avec les prix internationaux.

La chiffre d’affaires est de 784.160.000 FCFA.

Dans le cas d’unc distribution par la chaine traditionnelle (grossistes+officines) le prix vente
publique devrait étre multiplié environ par deux.

Dans ce cas aussi la réduction du prix vente publique par comparaison avec celui des spécialités
importées est considérablement inférieur.
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TABLE 2
REVENUES

ITEM QUANTITE PRIXUNIT. REVENUES
(x 000) (FCFA/pidce)  (x000 FCFA)

MPRIM

- acide acétylsali-

cilique (100 mg) 3,000 1 3,000
- acide acétylsali-

cilique (500 mg) 12,000 33 39,600
- paracétamol (100 mg) 1,000 0.75 750
- paracétamol (550 mg) 3,000 31 9,300
- diphényisulfone (50mg 3,000 1 3,000
- diphénylsulfone

(100 mg) 5,000 25 7,500
- chloroquine sulfate 10,000 45 45,000
- sulfate ferreux 1,000 025 250
- cotrimoxazole 800 11 8,860
- pipérazine citrate 800 3.70 2,960
- mébendazole 400 35 14,000
GELULES
- tétracycline chlor

(250 mg) 3,000 25 75,000
- eritromycine stearate

(250 mg) 3,000 42 126,000
- chloramphénicol 800 20 16,060
- métronidazole (250 mg) 1,200 15 9,000
- ampicilline trihydrate

(250 mg) 1,000 26 26,000
- ampicilline trihydrate

(500 mg) 250 40 1,000
POMMADES
- tétracycline 1% 800 110 88,000
- hydrocortisone ac 1% 800 170 136,000
- acide benzoique + ac

salicylique 1.6+3% 800 70 56,000
SIROPS
- paracétamol 300 150 45,000
- pipérazine citrate 300 240 72,000

117,715.75
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PE LEGISLATIFS CONCERNANT LES DOU. LEST ET M 2
Tous les calculs effectués dans cette étude ont €€ basés sur certaines hypothéses concernant les
facilitations devant étre approuvées pour faciliter le démarrage de cette nouvelle activité industrielle.
Les principales facilitations sont:

- exemption de douanes et taxe; pour tous les équipements ainsi que poxur toutes les pitces de
rechange et tout le matériel concernant 'entretien.

- exemption de douanes et taxes pour les matidres premiéres les eccipients et le matériel de
conditionnement.

- exemption des impéts pour un certain nombre d’années pour faciliter le démarrage de la nouvelle
unité industrielle.

ASPECTS NORMATIFS.

Pour faciliter I'introduction et la diffusion des ces produits, on suggére que quelques aspects
normatifs soient pris en considération.

- Les produits seront designés et vendus avec leurs noms génériques (Dénominations Communes
Internationales;D.C1) Ces noms apparaitront sur les étiquettes et sur tout le matériel
promotionnel pour les médecins.

- Pour faciliter la connaissance et la diffusion des produits génériques qui sont ceux recommandés
par I'Organisatin Mondiale de Ia Santé (OMS), les médecins devront étre sensibilisés a écrire aussi
sur les prescriptions (avec le nom de la spécialité) le nom générique du produit. On devra donc
diffuser des listes avec les noms des spécialités et les noms génériques correspondants. On pourra
€tudier la possibilité de garantir le droit de substitution aux pharmacies.

- Les médecins des hopitaux et des structures sanitaires de I'état seront obligés d'utiliser les produits
distribucs a travers le réseau de I'état.

- Une oeuvre de sensibilisation sera faite pour convaincre les médecins a utiliser Ics produits au licu
de ceux qui sont déja utilisés (par exemple Ampicilline au lieu de I'amoxicilline ayant la méme
activité mais étant plus chére) et 2 utiliser d’autres produits déja bien connus et avec un prix
raisonnable comme par exemple la tétracycline et I'eritromycine qui sont toujours des produits
trés efficaces et qui ont un prix assez limité.

On pensc que la réalisation de ce projet devra étre faite en respectant toujours les normes de bonne
fabrication en cherchant de réaliser le maximum d'économie soit dans I'achat de machines et de
I'équipement soit dans [a fabrication.

On suggere d’'examiner cn collaboration avec la faculté de Pharmacie de I'Université d'Abidjan la
possibilité d’utiliser des eccipients d'origine locale { amidon, sucre ctc.) pourvu que ia qualité soit
correspondante aux specifications des pharmacopées.

On suggére aussi que I'on cherche A réaliscr des économics dans le conditionnement en utilisant le

matériel et les imprimeries locales. On cherchera d'utiliser aussi le matéricl le moins cher ct a
privilégier les conlections hospitalicres autant que possible.
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1l sera aussi pris en considération la possibilité de produire et vendre des confections "plus légeres®
avec un nombre de comprimés ou gelules moins grand que d’habitude et une conséquente réduction
du prix de vente publique.

Un autre aspect qu’il faudra considérer est le probléme financier relatif aux délais de payement de la

Pharmacie Centrale. Ceux-ci sont trés longs et pourraient entrainer des frais financiers trés onéreux
pour la nouvelle usine. Des solutions A niveau de governement devraient étre €étudiées.
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ANNEXE A

IMPORTATIONS PRODUITS PHARMACEUTIQUES

Les donnees cl-dessus 1ndiguees se referent aux consommations
sur douze mols et sont mises au jour 3u premier trimestre de
1989. Les chiftres se retferent au nombre de pireces (blister,
ttacaons, etc.) vendues dans Les pharmacles, toutes presentations
confondues. UOn a considere seulement Les classes therapeutiques
Les plus signiticatives du point de vue de L4 yguantite. Les

dannees sont arrondles.

CLASSE THERAPEUTIQUE N. DES CONFECTIONS
Appareill digestif et metabolisme 7.926.000
- antacides 455.000

- antispasmodiques 803.000

(Spaston 132.000; Buscopan 72.000)

- antiemetlgues et antinausees 313.000
{vogalene 162.000)

- Laxatite S536.000
- antidiarrhnee L73.00u

tbanidan 1217.000; Ltmodium «5.000)

- vitamines 1.624.000
- supplements Mmlneraux JUO% . U0l
- tonilques. reconstituants 943 .000
Hpparell. cargiovascutalre 1.3+, .000

Dermatotogliques

- antimicotigues 488 .000
- subttamidiques 5486 .000
- Lol t1codermatologluues «+h0.00u
- antiseptiyues 10 .00
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Apparell genitourinaire
(FLagit 137.000)

Anti-infectieux _en_general

(Tetracyctine 9$36.000; Vibramycine 112 .000;

Chitoramphenicat 169.000)

- penicillines large spectre 2.

(Totapen 964.000; ClLamoxyl 353.000)
- Trimetoprim et et.

{Bactrim 487.000)

- macrolides

(TR0 296.000)

- penicillines moyen spectre Zl.

(Extencitiine 659.000; Penicilllne
F Sarbach 477 .000; Oracitline 143.000;
Specilline 182.000)

- aminoglticosides

Systeme nerveux central

- AnalLgesiqgues 7
(Sedasplr 2.438.000; Aspeylt 563.000,
Finidol S$3.000 Aspirine S29.000.
AspiLrine RP S50.000; Dotipran 327.0U00,
Catatgine 233.000: ALgotropll «37.00U)
- psicoleptiuues

- hypnotlgues sedatlis

tPrenaxan 112.000)

- tranguitltisants

Antli1parasitaires

- antiretmintigues <

(Vermnx /34.000; Zentel bl4.00U,
Combatrim 459.000)
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8.603.000
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Fansidar 928.000

RApparell respiratolre

- decongestionants rhinolLoglqgues
- antiasmatiques
(Cafedrine 361.000)

- révutsits percutaneens et

(mentolatum 698.000)

- antitoussifts 1
- expectorants balsamiques

(Terpone 175.000)

- seédatits de La toux

(Toplexit 125.000)

- antihistaminiques

(PolLaramin 110.000; Phenergan 107.000)

h---------

(N1vagulne 2.261.0U00; Quinimax 577.000;

produits i1nhalants 1.

- antipaludeens +.6576.000

673.000
692.000

119.000

.880.000

587 .000

242 .000

5.457.000
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REPUBLIQUE DE OUTE D' IVOIRE PNUD - QOOTE D' IVOIRE
MINISTERE DE L'INDUSTRIE ONUDI PROJET IVC/87/027
ET DU PLAN

FICHE DE PROJET

Date: Mai 1990

Numéro: 2
Unité industrielle pour l'extraction des principes actifs des
plantes médicinales
Industrie Pharmaceutique
PERSONNE A CONTACTER POUR RENSEIGNEMENT:

Nom

Adresse

Téléphone

actifs purs a partir de plantes endémiques de la Cote d'Ivoire

TYPE DE OOOPERATION RECHERCHE:
Joint-venture
Préts
Transfert technologie
Gestion
Assistance Technique
Marketing
Formation

OHHHOREH

Autres (a préciser)




NATURE DU PROJET:
Nouveau projet
Extension L]
Restructuration [::::]
Diversification [:]
1]

Autre (a préciser)

PRODUITS A FABRIQUER:

Produits Capacijté
annuelle

TABERSONINE 5,670 Kg

seerecoecsense eecesssssecscessene locace esecer s s ee

les extraits de la Rauwolfia, etc.

...429,000,QQQ ECEA . .. ...

Estimation du chiffre d'affaires annuel |...... cessesessenae cerans
MARQHES VISES:

* En pourcentage de la production: .

marché local............... %

marche régional............ %

grande exportation...l00...%

* Destination par pays, pour les exportations:
canaes ceneae e ceoeese e e %
......................... T 4
* Production locale actuelle des produits:
Produits Production Nom du
annuelle fabricant

* Importations annuelles (préciser 1'année)
Produits Importation annuelle Pays d'origine




Yy

MATIERES PREMIERES:

' Locales:
l Matiere premiere Dispcnibiiiteé Besoins Prix unitaire
locale annuels rendu usine
I .. VOACANGA __ ... .. QUI, elle peut aussi | . 39Q Ton | 400 FCFA/Kg _____ .. ..
étre cultivge |}
l Importées :
' Matiere premiéve Pays Besoins Prix unitaire Droits
_ |d'origine annuels CAF douane
' VOIR LISTE ATTAC*EE
i [
PROCEDE DE PRODUCTION:
' VQIR DESCRIPTION ATTACHEE e e
l PERSONNEL:
Préciser le nombre d'équipes: 3
. Local:
Direction Maitrise Ouvriers Ouvriers Total
et cadres qualifies |non-qualifies
' Nombre...........}1.... | S S =R D 5 ... )....... AN B 8 ...,
Colt annuel...... ...2.000,000} 2,200,000 11,000,000 1 850,000 __.|. ..........
. Total............|.. 26,000,000 | 11,000,000 115,000,000 | 6,000,000 | 38,000,000
' Expatrie
Direction| Maitrise | Ouvriers Quvriers Total
' et cadres qualifies |non-qualifies
Nombre.......... AR U S S S
' Coiit annuel..... 20,000,000 L e IS D Cereeeene. .
Total....... e e 200 000,000 L e et rerscanas . 20,000,000, ..
-3 -




Facteurs Unite Est. consommation Colit unitaire
mensuelle moyen
Electricité.... kwh |..... 4,166 ... I3FCEA ... ceees
Carburants..... tonne }..... y - U 350 FCFA (Essence comme
solvant)
Bau............ (1 A AP e ceetecennes P
10 500 FCFA
SITE DU PROJET:
‘déja choisi (3 préciser)
disponible _
électricité disponible
eau disponible oui
ETAT DES ROUTES:
Eloignement du port par routes : kms
Moyens de transport vers le port:
Coilit de transport : FCFA/Tonne/Km
INVESTISSEMENT :
Investissements Partie locale Partie Total
en devises
Frais établissement.......|....... ‘3,000,000 ceeeTTeeeeii].. . 32000,000
Terrain + batiments.......}...... 100,000,000 .....|....¢77c.coc..}.. 100,000,000, . ...
EquipementS..........oeuebo......39,000,000 1 175,000 1, 205,000,000 .
Autres immobilisations....}....... .2?:999.’999 ..... I G .(.5.8.'999. P S 23, 99.0. 999. coes
Fonds de roulement........}....... 60,000,000 .. ...55,000,000] ' 125,000,000 .
Investissement total .....|...... 218,000,000 . . ..1..308,000,0001 528,000,000 . ...
FINANCEMENT :
Sources Origine Origine Total
locale etrangere
Fonds propres.............}... 100,000,000 .|.100,000,000 | 200,000,000
EMDIUNES -« v e v veeennmnennneluennennennseennsnnness.) 299,000,000 1 200,000,000 ~
Autres (préciser)......... 128,000,000 128,000,000
Total 228,006,000 300,200,000 528,000,000
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RENTABILITE DU PROJET

(2 pleine capacité)

Nature Montant annuel

A - CHIFFRE d'AFFAIRES ANNUEL. .. ....ccvvvunrenannaans 425,000,000, ... .............

B = DEPENSES: .. nnnnnnnnemeeeee e e dnl 323,000,000 @ ..
- Matieéres premiéres.......cc.ccecceccccanccececfonsd 226,000,000 ............
- Personnel .....6.5.'999.'999 ..................
- Utilités (Y.C. tranSport)......occueeeenennenfonss! 22,000,000  ...........
- Frais généraux.......ooceceeveieccceccnnacecectennns 10,000,000 ... ceeeenes

102,000,000
C- RESULTAT BRUT D'EXPLOITATION (A-B)

LE PROJET S'INSCRIT DANS LE CADRE DES PRIORITES DONNEES PAR LE SCHEMA DIRECTEUR DU
DEVELOPPEMENT INDUSTRIEL

DES INCITATIONS A L'INVESTISSEMENT

* Exonérations droits de douane sur matériaux, matériels et équipements nécessaires a
la realisation de l'investissement, y compris pieces de rechange

* Exonération t la période d'agrément (7 a 11 ans) des:
. impots sur les benéfices industriels et commerciaux
. contributions des patentes et des licences . .
. contributions foncieres des proprietes baties et taxes des biens de main-morte

* Aide a la valeur ajoutée (en fonction du lieu d'implantation) .

* Convention d'etablissement avec avantages iaux est admise pour projet

d'investissement d'un montant au moins egal a 5 milliards de FCFA

AUTRES INFORMATIONS OOMPLEMENTAIRES:

*Equipements: un résumeé des principales machines, une estimation des prix FOB, le
fournisseur et le pays d'origine

* Marché internationaux: un résumé de la politique de marketing envisagée, des canaux

de distribution, des avantages/incitations souhaites

CALENDRIER DES ACTIVITES D' INVESTISSEMENT
Etudes
Fourniture "équipements
Constructions
Montage et rodage

BN

Accords approvisionnement




Cette unité est connue pour l'extraction de principes actifs des plantes médicinales et leur
exportation.

L'Université d’Abidjan a préparé un répertoirc des plantes et les suivantes pourraient étre
processées dans unc unit¢ d’extraction polyvalente:

- Voacanga africana

- Rauwoifia Vomitoria
- Gloriosa superba

- Cassia occidentalis
-etc

Toutes les plantes sont déja abjet d’exportation vers PEurope et une extraction du principe actif en
Cite d'Ivoire pourrait avgmenter d’unc facon importante la valeur adjointe et aussi faaliter le
transfert de technologie nécessaire, dans le futur, pour un développement de [Pindustrie
pharmaccutique dans la production de spécialités 4 base de principe actif pri.

LE MARCHE DES PRINCIPES ACTIFS

Les principes actifs d’origine végétale ont une application trés répandue dans la production dc
spécialités pharmaceutiques en Europe, USA et Japon.

Le principe actif de la Voacanga, la Tabersonine peut étre vendu 2 environ 75.000 F CFA/Kg départ
usine ct les deux principes actifs de 1a Rauwolfia Vomitoria, la Reserpine et 'Ajmaline sont vendus
respectivement 3 70.000 F CFA /Kg et 200,000 F CFA/Kg.

L'UNITE

L'unité d’extraction eavisagée est polyvalente, elle est donc connue pour le traitement et I'extraction,
par campagne, de plusieurs types de plantes.

La capacité de traitement varic suivant le type de plante ct le type de maticre a traiter (feuilles,
graires, écorce, bois etc.).

Dans le cas de la Voacanga, pour I'extraction de la Tabersonine, par exemple, on a une capacité
théorique (avec I'unité proposée) de 560 Kg de graines toutes les 8 heures, mais dans le cas de la

Rauwolfia on a une capacité plus grande parce que la densité du produit (racines moulucs) est plus
faible.

Dans cctte fichc on prendra comme exemple I'extraction de la Tabersonine de la Voacanga, parce
qu'il s’agit de Fun des produits les plus demandés sur le marché international ct parce quiil est
représentatif du systeme opérationnel de F'unité envisagée.

L'unité fonctionnc cn campagnes de 5 cvcles d'exiraction de 8 heures chacune avec unc capacité
totale de 2.800 Kg de graines de Voacanga tous les 2 jours.

Si on considere 250 jours opérationncls par an, la quantité totale dc graincs a traiter st de 350
tonncs. L'efficacité d'extraction sur cette unité est de 907 ct le pourcentage de Tabersonine dans Ic
Voacanga cst de 1,8%. La production théorique de Tabersonine dans I'année sera donc de 350 T x
0.90 x 0018 = 5.670 Kg.
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kA | OPERATION DE L'UNITE

La matiere premidre est nettoyée par un systéme de lavage avec récupération de Peau et aprés
préparée pour extraction.

La préparation differe suivant les caractéristiques de la matidre premitre: les graines (de la
Voacanga par excmple) sont compactées en pellets, les écorces et les racines (le cas de la Rauwolfia)
sont concassées.
Le produit est introduit dans P'unité d’extraction od le principe actif est extrait par un solvant
(Méthanol pour la Voacanga, To'uenc pour la Rauwolfia etc.). L’effluent est concentré (le solvant
est séparé et recyci€), purifié et concentré a nouveau pour obtenir le produit final.

32 EQUIPEMENTS
L’unité comprendra les équipements principasx suivants:

- machine pour la pellctisation des graines, 100 Kg/h capacité de production, opération sur 3 postes
de travail;

- unité de concassage pour racines, feuilles, écorces etc., capacité de production 6,000 Kg en 8 heures
(1 passage, concassage) et 6,000 Kg en 16 heures pour le raffinage (2 passages);

- extracteur type batch, polyvalent, opérationnel avec Méthanol, Toluéne ct autres solvants. Capacité
de 560 Kg/8 heures (référé aux graines);

- no. 3 bacs, 2,000 litres chacun pour 'effluent de I'extracteur;

- concentrateur sous vide pour la concentration de I'effluent;

- no. 2 bacs avec agitateur, 3,000 litres chacun de capacité pour la séparation du solvant;

- no. 3 bacs mouvables (300 litres chacun) pour le transfert d’un produit liquide;

- no. 1 filtre de purification, type sparkler, 187

- no. 2 réacteur/concentrateur pour le produit final, 2000 litres capacité;

- no. 1 sécheur, a I'air chaud, dimcnsions 1 x 05 x 1 mt. Quantité de produit a sécher: 50 Kg par cycle;
- no. 1 unité de conditionncment, manucl.

Tous lcs composants a contact avec les fluides de procédé sont en acicr inox AISI 316.

3 UTILITES
- Unité production ct distribution vapeur qui comprend:

. chaudi¢re avec unc capacité de production de 4 tonnes/h vapeur. Comme combustible on peut
utiliscr les grains ou les autres mati¢res premicres aprés extraction qui ont une concentration
dc solvant intéressante.

. set de tuyauteric, vannces ct réductcurs de pression

page 2
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- Unité productica et distribution air comprimé comprenant:
. compresseur, 3,000 it/h
.bac
. set de tuyauteric et vannes
- réscau €lectrique antidéflagrant (250 Kw puissance installée), facteur de contemporanéité 0,6;
- réseau distribution cau comprenant:
. puits avec pompe submersible
. réservoir (en béton)
. nnité déminéralisation cau
. systéme de distribution avec tuyau en PVC

- unité refroidissement de I'cau avec réservoir de 2.000 Its (dans le cas ob la température de I'eau
serait supéricure a 15 C).

- réservoirs pour les solvants, 30 m.c. chacune

34 GENIE CIVIL
L’unité a les besoins suivants:
- bitiments de 250 m? pour les équipements de traitement et d’extraction

.- . . . 2
- batiment pour les burcaux, laboratoirc, magasin et autres services, de 350 m~

4. MATIERES PREMIERES

Les matiéres premiéres suivantes sont n¢ zcssaires pour chaque batch de 2.800 Kg de graines sur 5
cycles, 8 heures chacun (référence pour la Voacanga):

150 Its Acide Phosphorique

900 Its Eau démincralisée

450 lts Méthanol (sur un total de 3400 Kg de méthanol, ke reste est recyclé)

670 Its hexane pour la purification finale (sur un total de 3.350 Its, lc reste est recyclé)
Essence peut remplacer Uhexanc

200 Its de Soude Caustique NaOH 4 327

40 Kg de Sulfate de Sodium
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La consommation annuelle sera la suivante:

Acide Phosphorique 19.500 litres
" udémineralisée 120 m2
Méthanol 60.000 litres
Hexane (ou essence) 87.000 litres
Soude Caustique (32%) 26.000 litres
Sulfate de Sodium 5.200 Kg.

Les quantités ticonent compte des pertes, de Pefficience réduite du recyclage de solvants etc.

PERSONNEL

1 directeur

1 expert laboratoire contrle

3 ouvriers pour la préparation matiéres premiéres

10 ouvriers pour le département extraction (sur 3 postes)
5 ouvriers pour le séchage, conditionnement, etc.

1 ingénieur entretien

7 divers (chauffeurs, gardiens etc.)
29

EVALUATION FINANCIERE

INVESTISSEMENT
Partie locale Partie en Deviscs
(x 000 FCFA) (x 000 FCFA)

Equipement 30.000 175.000
Génie civil 100.000 -e--
Montage 7.000 28.000
Transport 3.000 5.000
Know-how et
ingénicur 3.000 25.000

143.006 233.000

Total
(x 000 FCFA)

205.000
100.000
35.000

8.000
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62 DEPENSES PREOPERATIONNELLES
- formation/registration société
- formation persoanel
- marketing

- salaires payés avant démarrage unité

Partie Locale Partie en Devises Total
FCFA 15.000 16.000 25.000
63 FOND DE ROULEMENT
Partie Locale Partic en Devises Total
FCFA 60.000 65.000 125.000
Total T T T
investissements 218.000 308.000 528.000
6.4 FRAIS OPERATIONNELS
64.1 personnel
- Directeur 1 x 20.000.000 FCFA = 20.000.000
- Cadres 1 x 6.000.000 FCFA = 6.000.000
- Maitrise 5 x 2.200.000 FCFA = 11.000.000
- Ouvriers qualifiés 15 x 1.000.000 FCFA = 15.000.000
- Ouvriers non qualifiés 7 x 850.000 FCFA = 5.000.000
58,000,000
Le total est augmenté pour tenir compte de transport,
assuranccs, cantines clc. 65.000.000
6.4.2 Matiéres premieres
- Acide phosphorique 19.500 It x 865 FCFA = 16.867.500
- Eau déminéraliséc 120 m” x 500 FCFA = 60.000
- Méthanol o0.000 It x 360 FCFA = 21.600.000
- Hexane (cssence) 87.000 1t x 350 FCFA = 30,450,000
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- Sovde caustique.(32%) 26.000 It x 6000 FCFA = 15.600.000
- Sulfate de Sodium 5200 Kg 165 FCFA = 858.000
- Grains 350000 Kg x 400 FCFA = 140.000.000
226.000.000
643 Electricité

La consommation a été évaluée a 50.000 Kwh. Le cdut unitaire moyen est FCFA /Kwh = 2.000.000
FCFA (y comprise le prime mensuelle).

644 Avtres frais
- entreticn (pidces rechange etc.) 5.000.000 FCFA
- matériel conditionnement 5.000.000 FCFA
- assistance technique (visites
périodiques ingénieurs) 5.000.000 FCFA
- miscellanea 5.000.000 FCFA
20000000 FCFA
645 Frais généraux
Les frais généraux ont été évaluées a 10.000.000 FCFA.
6.4.6 Récapitulatif frais opérationnels
- personnel 65.000.000 FCFA
- matiéres premicres 226.000.000 FCFA
- électricité 2.000.000 FCFA
- autres frais 20.000.000 FCFA
- frais généraux 10.000.000 FCFA
323.000.000 FCFA
645 Revenus

Un prix prudenticl de vente hors taux, départ usine pour la Tabersonine peut étre fixé 3 75.000
FCFA. Total revenus 5,670 Kg 75.000 FCFA 0 425.000.000,

Ces revenus ont ¢té caleulés sur o base prudenticlle d'un pourcentage de Tabersonine dans ia

Voacanga de 137 considérablement inféricur & celui de la Voacanea africaine dans Ic Cameroun

(2%).
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La pleine production peut étre atteinte la 3me année aprés le démarrage avec la progression
suivante:

12re année : 50%
2me année : 70%
3me année : 100%

7. CONSIDERATIONS GENERALES

L'implantation d'une usine d’extraction de principes purs pour I'exportation peut se faire si les
conditions suivantes sont accomplies:

- réalisa‘ion d’une étude de marché

- accord avec un partenaire étranger assurant le buy-back du 100% de la preduction et sa
commercialisation. Le partenaire étranger fonctionnera comme "anienne” et indiquera d’un an i
'autre les plantes qu’il faudra approvisionner pour P'extraction, la quantité nécessaire etc.

Pour cette raison, 'unité doit étre polyvalente et permettre de suivre les variations du marché
international

- étude sur la qualité des substances que I'on aura décidé de commercialiser (il y a variations en
concentration du principe actif d’une région a 'autre et aussi variations si la plante est cultivée).

- étude sur la possibilité de cultiver les plantes pour P’approvisionnement de P'unité d’extraction, pour
étre en mesure de garantir au marché une certaine constance d’approvisionnement.
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RESUME
DU
PROJET

REPUBLIQUE DE CUTE D‘IVOIRE
MINISTERE DE L' INDUSTRIE
ET DU PLAN

FICHE DE PROJET

PNUD - QOTE D' IVOIRE
ONUDI PROJET [VC/87/027

Date: Mai 1990

Numero: 3

te 00 s oersasss ® 0o o e 0000000l s et etets et esIT LI s OO

' Production de Tisanes a partir de plantes médicinales
[ endémiques en Céte d'Ivoire
! Industrie Pharmaceutique

sera mise a3 point par la Faculté de Pharmacie et
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‘Science et Technique de 1l'Université d'Abidjian, ol sera installée

TYPE DE COOPERATION RECHERCHE:
Joint-venture
Préts
Transfert technologie
Gestion
Assistance Technique
Marketing
Formation

LAUHHC

Autres

(a preciser)




NATUKE UQ PHJEL:

Mouveau projet
Extension
Qestructuration
Diversification

Autre

PRODUITS A FABRIQUER:

LU

(a preciser)

]

Produscs Capact 8

|

i — 1,150.000

;; Tisanes a partlr plantes médicinales (confections
! 70-80 grs)
L

..............

IZstimation du chiffre d‘affaires annuel cececaacancaen

.............

HARCIES VISES:
= En pourcentage de la preduction: .

e e marche local......... 100 o
marché regional............ %
grande exportation......... %‘

= Destination par pays, pour les exportations:
...... PP 1
e %
~ Production locale actuelle des produits:

EP"oduxts Production Nom du

: annuelle fabricant

{

| _YOir 1iste AMNEXE | ..veereennicieer eeinae i iiienee e

e e

| 1 '

« Importations annuelles (préciser l'annee)

Produits

>

Importation annuelle

Pays d'origine

-------------------




MATIERES PREMIERES:
Locales:

Matiere premiere Disponibilité Besoins Prix unitaire
locale annuels rendu usine
.. Plantes voir, listg annexe | vee..}.200-000 kg | 500 FCFA / kg . . . .
Mat. conditionnement 1,150,000 pcs 100 FCFA / kg
Importees
Matiere premiere Pays Besoins Prix unitaire Droits
. |d'origine annuels CAF douane
PROCEDE DE PRODUCTION
VOIR DESCRIPTION ANNEXE
PERSONNEL
Préciser le nombre d'équipes: /
" Local:
’
Direction Maitrise | Ouvriers Ouvriers Total
et cadres qualifies |non-qualifies
1[1110) o -S RS S B 2. .... 4.....0..... 10, ._........ 8, ...
- 6,5 Mil FCFA(2,2 Mil FCFA 1,166 Mil 0,9 Mil
Cout annuel......}|...... PR D A B
13 Mil 4,4 Mil | 4,664 Mil 9 Mil 31 Mil *)
Total......... ceeloccresacnesclocancaceans B S T J
Expatrie
Directioni Maitrise Ouvriers Ouvriers ! Total
et cadresl qualifies |non-qualifies
Nomore......... B SRR e cececeneefeeanctcoctevehoecensnoranens e
Colt annuel..... [ ceenee S S
Total........ P 8 EERLREEEEE) RERERLTEE . D cecreanse

*) Le ti..tal comprend les frais d'assurance, cantine, soins médicaux et transport.
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QOUT DES UTILITES:

Facteurs Unite Est. consommation Coit unitaire
mensuelle moyen
Electricité.... v |..... 20.000 el 33FCOFA
Carburants..... tonne |....... 2 ..................... 225'000 FCFA ............
Ealleoonn...... ..., 18 e 460 RN e, .
STTE DU PAOJET:
déja choisi oui (a préciser)
disponible oui
électricité disponible
eau disponible oLl non
ETAT DES ROUTES:
Eloignement du port par routes ks
Moyens de transport vers le port:
Coiit de transport FCFA/Tonne/Km
INVESTISSEMENT -
Investissements Partie locale Partie Total
en devises
Frais établissement.......|....3:000:000 .} .. PP V. 5.000.000
. . 60.000.000 10.000.000 70.000.000
Terrain + DAtimeNtS.....coleeeeeeeenecncoenceccsoebonessocesacvaloceoraceoosssananes
Equipements....cevcovveeunel... 1ooooooo ceeoanene 180000000 4. 190000000 ......
utres imobilisations....|... 2090090 | #0:000.000 | 60.000.000
Fonds de roulement........|...>0:200:900 . .|, 5:900.000 |  55:000-900.....
. .0 235.000. . .000
Investissement total .... 12500000 3000 380000 ..........
FINANCEMENT :
Sources Origine Origine Total
locale etrangere
Fonds propres............. 110000000 ............. [/ ....... 110000000
BMDIUALS e v vevnaansnnnnn.. ], 120;000:000 .. 150.000.000] | 250.000.000 ..
Autres (préciser).........f{eeve.. Ceeececceaencens B D cevee.
Total.......... e U DURRTO SUUURUUT o terervenne.|.. 360,000,000
- 4 -




RENTABILITE DU PROJET

(2 pleine capacité)

Nature Montant annuel

A - CHIFFRE d'AFFAIRES ANNUEL. ... .oovvvnnnnnennnnnfonenns 575.000.000 ...
225.000.000

2 T 0] 0% 01 ) On A S
R . 165.000.000

-~ Matieres PremMiereS.....ccciieiecicacncsccccantocsoccsoccacaccecsscnncsocanccas
31.000.000

B % = o« + L=

- Utilités (Y.C. transport).......cceeccieevccaacten e 1 4'000.'000 ...............
Frais géné 15.000.000

Cc- Q' -

RESULTAT BRUT D*EXPLOITATION (A-B) 350.000. 000

LE PROJET S'INSCRIT DANS LE CADRE DES PRIORITES DONNEES PAR LE SCHEMA DIRECTEUR DU
DEVELOPPEMENT INDUSTRIEL

RESUME DES INCITATIONS A L'INVESTISSEMENT

* Exonérations droits de douane sur matériaux, matériels et équipements nécessaires a
la realisation de .'investissement, y campris pieces de rechange

* Exonération t la période d'agrement (7 a 11 ans) des:
. lmpots sur les benefices industriels et commerciaux
. contributions des patentes et des licences .
. contributions foncieres des proprietes baties et taxes des biens de main-morte

* Aide a la valeur ajoutée (en fonction du lieu d'implantation) ] )

* Convention d'etablissement av, avantages speciaux est admise pour projet

d‘investissement d'un montant du moins égal a 5 milliards de FCFA

AUTRES INFORMATIONS COMPLEMENTAIRES:

*Equipements: un résume des principales machines, une estimation des prix FOB, le
fournisseur et le pays d'origine

* Marché internationaux: un résumé de la politique de marketing envisagée, des canaux

de distribution, des avantages/incitations souhaités

CALENDRIER DES ACTIVITES D' INVESTISSEMENT

Etudes 3]

. ” I3 Mis
Fourniture "équipenents 6
Constructions

Montage et rodage
Accords approvisinnnement

[
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L GENERALITES

L'unité de production tisanerie scra la premidre réhabilitation ivoiricnne dans le domaine de
Papplication de la technologie noderne 2 la phrmacopée traditionnelle africaine.

Les plantes suivantes sont bien connues soit du point de vue de la composition chimique que de celu
de Pactivité pharmacologique:

- aerva lanata (11);

- xylopia acthiopica (33);

- alstonia boonei (35);

- holarrhena floribunda (38);

- rauwolfia vomitoria (40);

- strophantus hispidus (43);

- thevetia nenifolia (44);

- voacanga africana (45);

- cassia alata (64-68);

- detariem microcarpum (70);

- erythrophleum ivoriensis (72);
- griffonia semplicifolia (73);

- swartia madagascariensis (77);
- maytenus senegalensis (83);

- combretum sp. (86-88);

- erygeron floribundus (96);

- microglossa pyrifolia (99);

- vernonia sp. (103-104);

- kalanchoe crenata (109);

- momordica charantia (110);

- dioscorea dumerotum (114);

- diospyros menbuttensis (117);
- cuphorbia hirta (124);

- cymbopogum giganteus (142);
- napoleona leonensis (161);

- enthocleista djalonensis (164-165);
- azadirachta indica (176);

- albizzia adanthifolia (187);

- tetrapeura tetraptera (192);

- pycnanthus angolensis (201);
- syzigium guinensis (204);

- boerhava diffusa (205);

- Iphira lanceolata (207);

- ximenia americana (209);

- argemone mexicana (215);

- abrus precatorius (216);

- baphia nitida (218);

- erythrina senegalensis (222);

- mucuna pruricns (225);

- pterocarpus erinaceus (229);

- adenia lobata (233);

- securidaca longepedunculata (242);
- canthium sctosum (248);

- caphaélis pedicularis (249);

- crassopteryx fcbrifuga (251);

- morinda lucida (258);

- mytragina ciliata (262);

- rotamnia maculata (264);

- clausenia anisata (267);
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- fagara sp. (268-270);

- blighia sapida (272);

- paullinia pimata (275);

- datura metel (281);

- sterculia traganta (288);

- funtumia sp. (36-37);

- carica papaya (82);

- balanites wilsoniana (309);
- smilax kraussiana (280);

- cola sp. (285-287);

- passiflora foetida (234);

- khaya seacgaleasis (178);
- ocimum sp. (157-158);

- phyllanthus sp. (133-135);
- asparagus africanus (163);
- lannea sp. (17-19);

- spilanthes uliginosa (100);
- butyrospermum paradoxum (276);
- alog buecttneri (162);

- ipomoea cairica (108);

- parkia biglobosa (190).

Les plantes suivantes sont présentes en Cdte d'Ivoire aussi, lcur composition et activité sont bien
connues mais ne sont pas recensées dans le répertoire:

- theobroma cacao;

- cataranthus roseus;

- areca catechu;

- cinchona locgeriana;
- allium sativum,;

- plumbago sp.;

- barosma sp.;

- centella asiatica;

- hibiscus rosasinensis.

Des examples dzs informations disponibles sur lcur composition chimique et activité
pharmacologique sont fournics dans I'’Anncxc A 2 cctte fiche.

Toutes ces plantes sont employées déja dans la pharmacopée traditionnelle, souvent avec des
proble¢mes d’hygi¢nes, de toxicologie, d’usage non approprié etc. Le but est dorc celui de mettre 3
disposition du publique des médicaments 2 base de plantes ayant les avantages suivantcs:

- dosage uniforme et effet thermotherapeutique connu;

- maximum d'hygi¢ne dans lcs préparations

- controles de toxicologic ct de qualité:

- distribution par lcs canaux traditionnels (grossistes, pharmacies);

- disponibilité d'instructions (notices) avee lc médicament.
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2 DESCRIPTION UNTTE

L’unité proposée aura una capacité de production de 1,150,000 sachets de taisane par an chacun avec
un poids de 70 grams. L'unité comprendra deux sections principales:

- préparation matidre premidre
- dosage, mélange et conditionnement.
21 SECTION PREPARATION MATIERE PREMIERE
Les équipements qui seront installés dans cette section sont:

- moulin pour plantes - longucur de la coupe réglable en continu de 0 3 15 mm (pitces de forme
carrée de 2 A 8 mm sont normalement nécessaires);

- four de sechage en continu 2 tunnel Capacité thermique de 50,000 Kcal/h. Systéme transport
matidres premitre cn acier inox AISI 304;

- tamis avec diamétre trou de 0,1 - 2 - 3,6 - 6 et 8 millimétres;

- no. 4 tapis roulant pour le transfert du produit entre les différents équipements.
22 SECTION DOSAGE, MELANGE ET CONDITIONNEMENT

Les équipements qui seront installés dans celle section sont:

- systéme pour le contrdle du poid, du type digitale électronique, gamme de pesage, 20-200 grams,
capacité de production 1200 pcs/h;

- syst¢me de mélange (une tisane peut étre composée par plusieurs composants);
- systéme de conditionnement cn sachets de papier et boile en caron;

- no. 3 tapis roulants pour lc transfert du produit entre les différents équipements.

3. M RES D'A MPAGNEMENT
31 PROGRAMME D'ASSISTANCE TECHNIQUE POUR LA FACULTE DE PHARMACIE

Le Groupe Stratégique sectoricl, lors de la réunion du 20 Avril 1990 a insisté sur la nécessité d'unc
étude pour la mise au point d'unc unité pilote pour I'expleitation des plantes médicinales. Le
lancement de cctte unité contituerait une étape importante ct préalable pour le développement de
la stratégie envisagée.

Cette stratégie préconisc la possibilité d’exploiter les plantes médicinales soit pour unc production
de médicaments simples (Tisancric) quc pour la production industriclle de préparation galéniques ct
des extraits destinés a I'exportation.
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3.12.

3121

On propose donc un programme d'assistance technique i la faculté de Pharmacie de I'Université
d’Abidjan. Le programme compreadra:

- installation d’une unité pilote
- assistance technique
- formation

La faculté de Pharmacie est déja engagée dans I'étude de Papplication des plantes médicinales et un

programme comme celui envisagé dans cette proposition pourra renforcer les structures déja

existantes et fournir une assistance pour faciliter et rendre plus rapide Fadoption des médicaments 3

base de plantes dans la pharmacopée ivoirienne.

Tunité pilote

L’unité pilote compreadra deux installations:

- unité pilote extraction de principes actifs
- unité pilote Tisaneric

unité pilote extraction

L’unité comprendra les appareils et équipements suivants:

- 00. 2 concasseurs pour la préparation de la matidre premiére. Un concasseur sera optimisé pour la
préparation de feuilles et graines et I'autre pour la préparation de racines, &corce, bois etc.
Capacité: 5 Kg/heure chacun

- 00. 3 extracteurs 2 solvant. Le premier sera un extracteur qui peut simuler les opérations d’un
extracteur de type industriel. I sera optimisé pour I'extraction rapide des principes actifs (aromes,
glucosides, graisses, anthraquinones, alcaloides) des végétaux et aura les caractéristiques suivantes:

. temps d’épuiscment variable d’une a trois heures

. possibilité d’emploi de tous Ies types de solvant a différentes températures et pressions, sans
pertes de solvant par évaporation

. limitation d’encombrement pour installation dans laboratoire

. élimination des opérations de pressurage

. capacité de 0,5 a 5 Kgs de mati¢re premicre.
Les deux autres extracteurs seront plus petits et chacun comprendra:
- une presse manuelle, 5 litres capacité

- un extracteur de laboratoire solide/liquide du type SOXHLET
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Ces groupes scront employés surtout pour les matéricls avec un grande contenu d’eau (feuilles
fraiches, etc.).

- no. 1 Colonne de distillation. La Colonne pourra aussi fonctionner comme conceatrateur;

- no. 1 Set de verrerie de laboratoire y compris un buckner de 5 kis capacité, matras i vide de 10
litres etc;

3122 unité pilote tisamerie
L’unité pilote comprendra les équipements suivants:
- no. 1 moulfin pour plantes qui seront coupées en pidces de forme carrée de 2 2 8 mm;
- no. 1 Tamis avec diametre 0,1 - 2-3,5-6ct § mm

- no. 1 appareil pour mélanger et doser les doses (un ou plusicurs composants). 1l sera completé
avec un systéme pour le contrdle du poids;

- no. 1 é&tuve de séchage.
3123 animalerie

L'installation/cxpansion d’'une animaleric sera accomplie auprés de la Facult¢ de Pharmacie et soa
but sera la conduction des tests de trxicologie.

313 assi niqu

Le projet comprend aussi un programme d’assistance technique qui se déroulera dans les phases
suivantes:

- assistance dans la phase de démarrage des unités pilote et conduction d’un programme d’essai avec
la coopération de 1a Faculté de Pharmacie ct ues autres institutions universitaires et de recherche.
L'assistance scra fournic par un expert dans le domaine de I'exploitation des plantes médicinales
sur une période de 24 mois ct aura comme but:

. identification des plantes qui pourraient étre objet d’une exploitation et d’'une adoption dans la
pharmacopée en tenant compte aussi de l'expéricnce curopéerne ct de la pharmacopée
traditionnclle africaine;

. conduction d’études de toxicologic sur les extraits ct les tisancs

. préparation de la documentation scientifique nécessaire pour Pobtention de Iagréement
(VISA) du Ministére de la Santé;

- assistance pour la conduction d'un programme cxpérimental pour la cultivation des plantes

médicinales. Un expert travaillera ¢n coopération avee la Faculté de Scicnce, le Ministére de
I'Agriculture et la Facult¢ de Pharmacic. Input total 6 mois sur 2 ans.
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Le programme de formation comprendra:

- study tour en Europe pour visiter une unité de production extraits et tisanes, laboratoires
universitaires et privés qui travaillent dans le secteur plantes médicinales et industries
pharmaceutiques;

- séminaires organisés dans I'Université d’Abidjan

S£valuation financidre

- unité pilote extraction 55.000.000 FCFA
- unité pilote tis>nerie 25.000000 FCFA
- animalerie 10.000.000 FCFA
- assistance technique 65000000 FCFA
- formation 10.000.000 FCFA

165.000.000 FCFA

CREATION DE DEUX COMITES POUR L'AMENAGEMENT DU CADRE REGLEMENTAIRE
ET POUR LA SENSIBILISATION DES MEDECIN ET DES PHARMACIENS

Le premier de ces comités étudiera les procédures pour Fobtention des VISA pour le médicaments A
base de plantes et les modalités de vente. It travaillera sur une liste de plantes qui sera établi par la
Faculté de Pharmacie aprés tous les tests toxicologiques et de contrdle de I'effet thérapeutique des
plantes.

Le deuxiéme organisera un programme pour la sensibilisation des médecia: et des pharmaciens
pour la prescription ct veate de produits a base de plantes médicinales (sous forme de tisanerie).

RELATION ENTRE LA RECHERCHE ET L'INDUSTRIE

L’état de la recherche sur I'emploie des plantes médicinales en Cote d'Ivoire est assez avancé. La
Faculté de Pharmacie dc I'Université d’Abidjian, en cooperation avec la Faculté de Sciences ct
Technique a créé un departement engagé dans ce domaine.

Une assistance internationale pour I'augmentation de ce departement permettra de completer lcs
¢études de toxicologie et de controle thérapeutique sur un certain nombre de plantes ct d’établir donc
un premiére liste de plantcs que, d’aprés I'obtention du VISA, pourront étre objet d’une exploitation
industrielle.

On suggére que cctte atuvité d'assistance soit fournic a la Faculté de Pharmacic comme mesure
préalablc i la création d’unc unité de transformation industriclle parce que:

- il s"agit d’un établissement officicl;
- est déja trés avancé sur ce sccteur de récherche;
- les frais de récherche scront trés honercux pour une nouvelle société.

La Faculté dc Pharmacie travaillera done cn contact trés étroit avee l'industrie, sclon fe schéma
suivant:
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CONTROLE
QUALITE
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PROOUCTION

L'industric paicra des royalties a I'Université pour I'assistance fournic.
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ALOE - AGAVE

300. Aloe. laspussated jusce of leaves of Aioe perrm
Baker (Socotnae aloc). A. vere L. (Cursgeo aloe). Lihacree:
that from A ‘erox Mill. (Cape 3’ »¢) is not offical. The B.P.
recogmzes also Zannbar aloe.  MHebit Socotnne. Istand of
Socotra 1n Strats of Bab-el-Mandeb: Curacao. 18 Dutch
West lodes: Cape. w» Southamn Afnca. Coasnt Socotnae
7.5-10% alon (socalows), Curacav 18-25% alown (curscalo-
m), Cape 4.5-9% alon (capalon): all the aloes moreover

rens. chin and volstle cxl. S and Cura-
620 comtmm not less tham 507 water soluble matier: Cape
not less than 60%e. Rewew: Chem Week 78, no. 1. p 44
Uas. 7. 1936). .
THRRAP CAT: Cathertic.
THERAP CAT (VET: Purganve

1. Aloe-Emedia. 1.8- Dihvdrexy- )- (A ydraxvasecAvi)-
9,10-anshracencdione: 1.8-dihvdresy J-(hydrexymetiyi)
anthreaguinene: }-hydroxymethylchrysann: rhabarberone.
CyH Oy mol w1 270.23. C 66.67% H 1.73% O 29.60%.
Occwrs m the froe state and as a glycoside in Rheum (rha-
bard). in senns lesves and in vanous speces of Aioe (Lilie-
cree). Isolanca: Condo-Vismocina, Arch Pharm. 247, %1
(1909 Mary et al. J. Am. Pherm Assoc 45, 129 (1956).
Prepa: Cahn. Simomsen, J. Chem. Soc 1932, 2573: Hay.
Haynes. ibid 1956, 3141 Bapat et al. Tetrachedron Letiers
no. S, 15 (1960).

Orange needies from toluene. mp 223-224°. Sublimes in
CO, stream. Absorpuon spectrum: Stone. Furman. J, Am.
Chem. Soc. 68, 2742 (1946). Fredy sol in bot alcobol. in
ether, in benzene with yellow colar, in ammonia water and
in_rwllwnaa‘d'ithmmm.

rimethyl ether. C H orange needles from acetic
scid. mp 167" wOr
l75m77’ CpH,Op ydlow needles from benzene. mp
]

Note: See aoiso Emodin.
TRERAP CAT: Cathartic.

303. Alvin. 10- Giscopyranosvi- 1.8-dihydroxy- 3- (hvdr-
oxymethyl)-9(10H - anthracenone: |.8-dihydroxy-3-hydr-
oxymethyl-10-(6-hydroxymethyl-3.4.5-trihydroxy-I-py-
ranyilanihrone. 10-(1°.5 -anhydroglucosyi)-aloe-emodin.
9-anthrone: barbalon. Cp,H,,O,: mol wt 418.39. C 60.28%.
H 5.30%. O 34.42%. lsoin ifrom vanous species of sloe
(Cape. Uganda and Socotnne): Léger. Ann Chim 6, 318
(1916). 8, 265 (1918): Cahn. Simonsen. J. Chem. Soc 1931,
2573; Rosenthaler. Arch Pharrm 270, 214 (1932). Miihie-
mann. Pharm. Acta Helv. 27, 17 (1952). Bohme. Bertram.
Arch Pharm. 288, 510 (1955). The molecule 1s built (rom
sloe-emodin which is 1.8-dihydroxy-3-(hydroxymethyl)-
anthraqunone. and from glucose. Structure: Hay, Haynes
J. Chem. Soc 1956, 3141.

Lemon-yellow crysials, mp 148-149". Quickly forms »
monohydrate. mp 70-80°. Slight odor of aloe; bitter taste.
Solubslity at 18" 577% m pyndine. 7.3% 1n glacial acetic acd.
5.4% 1n metbanol, 3.27 in acetone. 2.8 1n methvl acetate.
1.9% in ethanol. l.l'.'c n water. | 6% in propanol. 0.78% s
cthyl acetate. 0.27% 1n 1sopropancl. Very siightly soluble 1n
1sodutanol. chloroform. cardbon disulfide. ether. Incompst-
ible mith alkals hydroudes. tanpin. fernc chlonde.

THERAP CAT: Catharuc.

THERAP CAT (VET: Purgative.
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9637, Visbiastine. Vinceiewkodlasnae VLB: 29060-LE.
C HuN,O; mot wt §11.00. C 68.13% H 7.21% N 6.91%
O 11.7%%. A Jkalosd from Vinca lm:
Lina.. 4pocynacese: Noble er al. ann N.Y. Acad. Scu 7
Art. ), 382-89 (1958) Gorman et ol. J Am Chem. Zoc 81,
4745, 4734 (1959) Beer et ol. US. pat. 3,097,137 (1963 to
Can. Pats. Dev.k Svoboda. US. pet. 3,225,030 (1963 0
Lilly). Structural studies: Neuss ef @l. J Am aen.s:c.
06, 1440 (1964). Stre and b y: M
Lipscombd, ibed 87, 4963 (1963). Parual synthens of wie-
blasune-type alkalowds: Potier ef al. Chem. Commun. 1978,
670. U“C.NMR spoctral analyus: Wenkent ef al. Helw
Cham. Actm 38, 1560 (1973).

an 000
—_—
Pon
/.‘\ ~N .7
ancon,
w0 T T ococny
, ®°  coocH,
e

Solvated ncodies from methanol. mp 21§-216. (o) +42°
(chloroform). uv max (cthanol): 214. 259 am tlog ¢ 4.73.
4.21). Practucally insol in water. petr ether. Sol in alcohois.

ethyi chioroform. LDg 1.v. 1n muce: 17

mp'kg.
Salfate hydrate. C H N,O,S. Exal, Vei‘an. Velbe Crys-
als. mp 284-285". (o]} - 28 (c = 1.01 1n methanol).
Dihydrochionde dshydrate. CuHC1;N,0,2H 0. crys-
tals. dec 244-246".
THERAP CAT: Antineoplastic.

9638. Vincamine. 14,15 Dihwdro- 148- hvdroxv-(3a.l6a )-
eburnamenine- 14-cardoxylic acid methyl cster: |3a-cthyi-
2,3.3.6.12,13,13a.13b-octahydro-12-hydroxy- | H-indolo-
[3.2.1-de} pyndo{3.2.1-i/][1.5lnaphthyndine-12-carboxylic
acid methyl ester: Antenovinca: Perval; Pervincanune: Per-
vone: Vincadar: Vincagil: Vincapan. C, H,N,O;: mol wr
354.43. C 71.16%. H 7.39%, N 7.90%. O 13.54%. Major
alkaloid of Vinca munor L., Apocynaceae occurning naturally
in the d-form: Schlittler, Furleamaer, Helv. Chim. Acta 36,
2017 (1953); Pailer. Beloblav, Monawsh 85, 1055 (1954);
King et al. J. Chem. Soc 1955, 4206. Tromnek et al. Coll
Czech. Chem. Commun. 26, 867 (1961). Isoln trom Taber.
nRaemontana ngida Miers. Apocynaceae: Cava et ol. J. Org.
Chem. 33, 10355 (1968). Structure: Trojanek er gl. Terrghe-
dron Letters 1961, 702; Mokry er ol. ibid 1962, 433; Clau-
der. ibid. 1147, Plat es al. Bull Soc Chim. France 1963,
1082. Total synthesss of di-form: Kuchne, J. Am Chem
Soc 86, 2946 (1964); Gibson. Saxton. Chem. Commun. 1969,
1490; of (+)-form: Szantay er gl. Tetrahedron Letters 1973,
191. Absolute configuration: Trojanck ef al. Chem & Ind.
(London) 1965, 1261; Blaha er al. Coll. Czech. Chem.
Commun. 33, 3833 (1968). Synthesis of stereoisomers:
Waraant er al. Ger. Offen. 2,115,718 (1971 to Roussel-
UCLAF). CA4. 76, 34462m (1972). Stereospecific total syn-
theses: Herrmann er al, J. Am Chem Soc. 96, 3702 (1974);
Priffli et ol. Helv. Chim. Actc 58, 113} (1975).

Z N& > \
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(+)-Form. yellow crysials from acetone or methanol. mp
232-233. (o] +41° (in pyndine). uv mas: 225. 273 nm
(log ¢ 414, ).61). LDy 1n mice: 7S mg/kg 1v.. > 1000
mg/kR. s.c.. Szporny. Suasz. Arcn Exp. Pathol Pharmakol
236. 296 (1939). 1000 mg/kg orally, see Szabo, Nagy. Arz-
nerrmitiel- Forsch. 10, 811 {1960)

~ote: Other ajkalords found 1n the “vincamine fracion’ of
binca minor L. are:  vincine, vimcamimine and vincinine

lubek ¢/ al. Tetrohedron Letters 1963, 397

THERAP CAT. Vasodilstor.

9640. Vincristise. Lewracnsnmr: VCR: LCR C_ it .
N,O,. maol wt 82894 C 06977, H 0847 N 67w
1940 lsoln from Vince rosec Linn (Catheranthus ryse,,
G. Don). Apoc : Svoboda. Liowdes 28. 173 (1%e),
Structure Neuss ef ol. J. Am Chem. Soc. 86, 1440 {190,
Moncnef. Lipscomb. ed 87, 4963 (1963). Prepnana phasr.
macology of ["Hjvincnsume: Owellen. Dompan. J Mg
Chem. 1S, 894 (1972). Symposuum on vincnsune: Cuncer
Chemother. Rep. 52. 453-535 (1968). For structure see Vin.
blasune. R = CHO.

Blades from methanol. mp 213-220" [.]E'_—IT_ fo}2
+26.2° (ethylene chionde). pKa. 50. 7.41m 337 DMF .
masx (ethanol): 220. 235. 296 nm (log a_ 4 63. 421. 3 1)

D, i.v. in mce: 2 mg/kg.

LS-’:nue. C HgN,C,S. Oncowin. Crystals from cthanot

THEP AP CAT: Asnasoplastic.

9641. Vindoline. 4 (Acetvioxy)-6.7-didehvdre- 3- hvdr.
arv 16- methary- |- methvigspedosp dine- 3-carboxviic acrd
methvl eser. CpH,,N.O: mol wt 436.52. C 65.77%. H
7.07%. N 6.14%. O 21.03%. Major alkaloid from the leavey
of Vince rosre Ling. ( Catharanthus rosens G. Don.). Apocy.
nocece: Gorman et al. J. Am. Pharm Agu". 256 (19%9);
Svobods et al. idid 659; Moza. Trojinek. Coll Czech
Chem. Commun. 28, 1419 (1963). Structure: Gorman eral.
J. Am. Chem Soc. 84, 1058 (1962); Neuss. Buil fnr. Chim.

1509. Stereoch y: M f, Lip
5’::: lOcm.m' Soc. 87, 4963 (19635). Rewiew of chemustry:
Neuss er al. Advan. Chemorher. 1, 133 (1964). Toral synthe-
sis of {)-vindoline: Ando ef al. J. Am Chem. Soc 97,
6880 (1975).

- — '
| w !
/\_\/\/
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R OCH, Needles from acetone + petr ether. mp
l“—l:S‘; pnstns. mp 174-175" [«}P —18° (chloroform):
pKa 5.5 in 66% DMF [Moza, Trojll.ncklg. lo:z'nflt.u Mm;
ported crystals, mp 154-155" [a]ff + {chiorof
[Goﬂnn:‘a al. loc. cit]. uv max (ethanol): 212. 250. 304
am (log ¢ 4.49. 3.74, 3.57).

Hydrochloride, C;HyN,O, HCl. crystals from acetone.

161-164°. ) ) )
m?)unahoxy\nudoliu. C3HyyN.O,. vindorosine. vindoli-
dire. R = H. Isoln: Moza. Trojanck, loc cit Structure:
eilem, Coll Czech. Chem Commun 28. 1427 (1963).. Nee-
dls from benzene + petr etber, mp 167 [a]}f --31° (chlo-
roform). uv max (methanot): 2350. 302 nm (log ¢ 3.98, 3.52)-

Note: Lacks physiological activity alone but 13 con
as the pentacyclic moiety in the antineoplastic agents Vin-
blastine, ¢ %. and vincristine. ¢.v.
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184. Ajmalicise. 16.17- Didehydro- | 9a-methyloxaye-
Aimban. | 6-carboxviic acid methyl ester $-yohimbene: ;y-
b hydroserp raub y-
drowrpan: Lamuran. CnHy N0y mol wt 35242 C
71.57. H 6.86% N 7.95% O 1).62% From bark of Cory-

yQaroserp

nanthe johimbe K. Schum., Rubiaccos Heinemano. Ber. 67,
1S (1934K from roots of Rawwoifis serpennna (L.) Bemth..
Apocyneceos: SW&WLIMMS&:L“’
(1931): Popdak ¢t al, Netwrms 40, 625 (1933). Holmann.
Helw. Chim. Acte 37, 849 (194K Kiobs s al. J. Am. Chem.
Soc. 76, 1332 (1934). Structure: Goutardl. Le Hir. Bull Soc.
Chim. France 18, 909 (1931). Stereochemustry: Wenkert et
aLLAuMS&lLSO!’(I“I):SWW.
iid 88, 2507 (1963). Totsl synthesns of di-lorm: vam
Tamelen. Placcway. wid 83, 2594 (1961); van Tamelen eteol,
ibud 91, 7339 (1969).

Prisms from methanol. decomp 257 (o] —60°(c = 0.5
in chioroform); [a]f —45 (c = 05in idi [} =37
(c = 0.15 in methanol). uv max (methanol): 227, 292 nm
Gog ¢ 4.61. 3.79).

Hydrochioride. C,,H,.Néo,,ﬂd. leaflets from cthanol.
mp 290° (dec). [a])f — \T" (¢ = 0.5 in metkanol). Spanngly

sol in water or dil HQL

185. Ajmsline. (17R)-Ajmalan-17.21a-diok: rauwol-
fine: Gilurytmai: Cardiorhythmyine: Tachmalin CoHyN,0:
mol wt 32642 C 73.59%. H 8.03% N 8.58% O 9.80%.
From roots of Rauwoifia serpentina (L) Benth. (Ophioxylon
serp ). Apocy Isolation: Siddiqui. Siddiqui.
1. Indian Chem. Soc 8. 667 (1931); 9, 539 1932); 12, 37
(1939); van ltallic. Stecnhsuer, Arch Pharm. 270, 313
(1932). Structure: Chatterj~c. Bose, J. Indian Chem. Soc.
31, 7 (1953)%: Anet ef al. J. Chem Soc. 1954, 1242. Stereo-
chemustry: Bartett et al. J. Am Chem. Soc. 84, 622 (1962).
Synthens: Masamune ef ol. ibid 89, 2506 (1967). Van
Tamelen, Oliver, ibid 92, 2136 (1970); Mashimo. Sato.
Chem. Pharm. Bull 18, 353 (1970). Physico-chemical prop-
ertics: Petter, Arzneimistel- Forsch 24, 874 (1974). Antiar-
rthythmic acuvity: Petter. Engelmann. ibi

Robi in Fe hrift Arthur Stoll (Birkhiuser-Verlag.
Basel. 1957) pp 457-467.

5 g OF

Pale amber. solvated. tetragonal prisms from methanol.
CgH 4 N,0,.CH,OH. mp 158-160°. (a]l¥ +131°(c = 0410
chloroform). Anhydr mp 205-207". {al@ +144°(c = 0.8 in
chiorotorm). uv max {(ethanoi): 247, 29% nm (log ¢ 3.94.
1.49). Sol in methanol. cthanol. ether. chloroform: shightly
sol in water.

Hydrochlonde dihydrate. C,H,N,O,.J.HCLIH,O. hexa-
gonsi bipyramidal crystsis from wster. mp 1600, (a}l
+96.6". One gram dissolves in 30 mi water.

17-Chloroaceiste. C.:HoCIN.O,. chloroacetviaymaline.
Prepn: Belg pat. 612395 and Ger. pat. 1.023.947 (1962,
1970 both to Dott. Inverni e Della natts SpA) CA 59,
8816d (1963): 74, 38189 (1971). Bonati, Bocchia. Farmaco

Ed Sci 18. 34 (1963). Anuarrhythmic actinty: Caprs. ibid
19, 865 (1964) Crystais. mp 232.235°. [alp +27.5" fchlo-
roform)

17-Chloroacetate hvdrochlonde. C,;H 40 N0, Viodue-
for. Crystais. mp 230-235% [alpg = f:hlmolonm.
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8645, Stropheathidis. 3. SI‘-Tnhﬂmv-llan-Sd- snzoylstrophanthidm. Coiiy,O. mp 3T (&l

.‘-INII)-OIIN de: apocy : cof. “te = 1 Q7 i wetoner
ga.: C© cor-hespemn: corchsulann. Neemobenzovihtropranthidin. C [ MOL mn

f,HnO.. mol w1 10449, C 6829 H 7.9T% O 23.73% & {a]® «22.0 Ic = | 7 in acetonc?
W acd or enzynnc hydrolym ol givirodes present in sev- pranthidin onme. CuHLNOL mp 270-20° tetfceves-
-l Apocy . Isoln:  Jacobs. . [a) =713 (pynomer -
Sosdeiberger J Biwl. Chem. 54, 133 (1922)  Structure. shanthdin phensihygrasone. Culiy Nt mp 230
“wa. Chem. & Ind (London) 53, 593. 9% (1934) Jacobs. |.|‘ - $.07 (chlocalotm) -

‘Acrfiddd. Scwnce 80, 533 (1934). Idenuty wth corchona. rdrostrophanthidin. C,H O, mp 100-10V. resolsdse
s -horgenin and corchsulsnn: Sen er al. Helw Chum. Acta 4 agawy meus at 190.19%° |.|-’ « M ¥ imethanol)
2. 588 (1957). Rewewr Elderfield. Chem. Rev. 17, 187 tydroavstrophantiidin. o 1,.0.. seraphadugenia.
135) Tschesche, Erveh Phvuol 38, 31 (1936) Stoll. The ‘nwmy {rom ethanol. dec 238-281" [o]? ~ 327 tc =
Cardioe Glycomdes (Photn:aotutical Press. Londoa. 1937) - 987 alc). uv max: 219 mn (log 2 4 3)

Wan 10 Orgensc Cheimisiey. vol. 11, G:iman. Ed. (New b
York. 20d ed.. 1943); Fiese. Ficser. Sterods (Rennold New Strophanthin.
Yori. 1959) pp 729-730. 736-750.

K-Stropt. anthan. K -atraphantho-
Eustroph Kunbd A gy je or 3
'eol;l)‘ 3 > d4 Irom Suwp Aus hombd
‘eae. Properly K -ssirophanthosnd
nt e- gl stose 19, a- glu:ose 19°.. cymarose 15%. -
anthnet V77, K-Strophanthun-g (Strophoud) con-
s-gh Y and strophantihud. Gaorssberger.
& Mal ‘ochemschr. 91, 241 (1961).
1e or yell -nshpommgummh as 107 water.
it does r : lose p Very pos
.2 Suabic ' wr, but allecled by hght. Soludle in water
v Gl ale't 4 less 30l in abs alcobol: nearly nsol n
lotm ethr:. benzene. AqQ soins are ncutral 1o himus.
h ‘‘hen b d. shall p s
: equive._s! to 0.5 mg of US.P. Ouabuu Rdm
ud. A dewr: on of 207 is permuted. LDy i.v. 1n rats:

e —— -

ikg.
= For informauon on G phanihia see Ouab
achombec tablets from 5 pants methanol and 10 party AP CAT: Carchotomc.
Very pouonous! Coatmns V3 mol H.O which is piven AP CAT “:£11: Has boen used as 8 cardiotomic.
IIO’ over P.O, st 20 mm Hg. mp 171-175" wath cifer- X
nce.  Ocea Jly 3 few 1ol crystals are found 1. Snophanthobioese. 2.6- Dideaxy-4- 0-3-D-glucopy-
*-ca melt 2t about 2307, {a]f - <4 1°(c = 2.8 in metha- vis 3- O- nethyi-D- ribo- hexese: penpilobiose. C,H, O,
o Sol in alcohol. acetone. chloruturm. benzene. and gis- t324.32. C38. ll'i-. H 7. 46 O 44.40%. Obuned by
a1 acetic acww: practuically insol in water. ether, petr ether lysus of K -stroph iated {rom seeds of Stro-
23 vr reaction wats *1.50, and Ac.O bike cholesterol. 1Dy . hus kombe Oliv.. Apoc Jacobs. Hoffmann. J.
‘a cats: 0.337 merkg. Gractoer. Gasel. Arznerrmire Them. 69, 153 (1926); Stoll er al. Helv. Chim. Acta 20,

orrn. 22, 1854 (1972). 1937). ldenuty with penipiobiose: Barbier. Scmaci-r, I
: . 2, 1065 (1959). Structure: Lichu, von Warthurz. ~d
6735. Quabais. 3-{16- Dearva-i- mannopyranosyiiosy)- 8 (1961).

1.5.11a,14.19-peniahydroxycard- 20022)-emolide: G-siro-

phanthin: Gratus strophanthin; henn: Gratsban:

Astrobain. Purostirophan. Strophoperm: Strodival. Cyy-

H,O;;: mol wt 584.63. C 59.58%, H 7.59%, O 32.34%. Ob-

tained from the seeds of Strophonthus grosus(Wall. & Hock.)
Baill.; also occurs i Acokaninera ouabaio Cathel and other
A. spp. Apocynaceae. lsoin: Schwaruze er al. J. Prarmacol
36, 481 (1929). Hydrolyss yicids one mo! cusbsgenin and
one mol rh Jacobs. Bigelow. J. Biol Chem. 96, 647
(1932).  See also Fieser. Fieser. Steroeds (1959, Ranhoid.
New York: Chapman & Hall. London) pp 768. 772 and
Rachsten. Reich. Ann Rev. Biochem. 15, 155 (1946).

:dles from methanol, mp 144-146". [o]P + 33.87(c =
in water).

taacetate, CpuH3,0,,. needles. mp 174-175°. (o]
¥ (¢ = 1.05 in chioroform}

18, Strophanthus. Drned npe sexds of Simphanthus
«Oliv.. or of & hispidus DC.. Apocvnacesr. depnived of
~ns Habi East and Centrai Ainca. Consut 2.5~
nanthin, hombic sad. choline. tngonelline. about 3T
rosonous!

As arrow poison by Afrncan nanves.
aar CAT Cardiotome.
vAP CAT VET):: Has been used as a cardiotonic.

Octashydrate. shiny piates (from water) which pve up thewr
wster of crystn s 130" When annvdr dec about 190", (o]
=31"10 = 32.5 (c = | calcd as annyds). Stable in ar. but
aHected by ight. One gram dissoives in sbout 75 ml wager,
in 3 ml boilisg water, 1n 100 mi aicohol. in 8 ml boihing
aicohol. Also sol in amyl alcohol. dioxane. Shghtly sol n
ether. chloroform, ethy! acetate. Aq soins are neutral to lit-
mus. Mean LD 1.v. in rats: 14 mg kg, Small er al. Toxicol
Appl Pharmacol 20, 34 (197}).

THERAP CAT: Cardioronic.

THERAP CAT ivET)  Carduac toric. diuretic.
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6968. Peruveside. (38,58 )- 3-[16- Deexy- 3- O- methyi-a-
E-Whry}-lt-hydmyl’nmlﬂlzrml-
ide: cannogenin o-L-thevetoside; Encocdin. CyuH Oy mol
wt 3486S. C 65.67% H 8.0¢%. O 26.25% Cardenolide
{cardiac slycoside) found in seeds of the garden
plant Thevetia peruwana (Pers) K. Schum. ( Th neriifolia
Juss.). Apocymaceee (named trumpet fic ver 1n Flonda).
Isoln: Rangaswami. Venkata Rao. J. Sci sad Res 17B, 331
(1958). Structure: Bloch er al. Helv. Chim Acta 43, 652
(1960). Pharmacological studs A ;i i Forsch. 18,

1382-1608 (1968).
[
cn,
LI+
|

| |
o) [+]
K
cn,o 1

Spears from methanol + ether., mp 161-164°. [a}E
—71L.T (c = 1.54 in methanol). Ome sram dissolves 1n
about 2500 m! water. Freely soluble in chioroform and
acetone. spanngly soluble in methanol and ethanol.

THERAP CAT: In cardiac insufficency.

-3

9015, Thevetia A. C,,H,,O,: mol wt $72.93. C $7.78%.
H 7.39%, O 34.83%. Glycoude 1solsted from 7Acwena nerii-
Jolia Juss.. Apocynacese: Bloch et ol. Helv. Chim. Acsa 43,
652 (1960). Separation from theveun B (see under Cerbero-
(l"d9e6)2) Delalande. Baisse. U.S. pats. 3,030,338; 3,043,829

L]
O-thevetose-geatiobicee

Crystals from water. mp 208-210". (o) —20 115
(c = 1.48 in mecthanol).

Acetyl detiv. CouHeyOpn crystals from methanol + ether,
mp 143-149". [a]f —54.2° £1° (¢ = 1.86 in chloroform).

9016. Thevetose. 6~ Deoxy-3-O-methyigiucese; 3-O0-
methyigl thylose:. Q 3.methyl ether. C,H, O
mol wt 178.18. C 47.1!7.. H 1.92% O 44.90%. lsoln of

venenifera Poir.. Apocymocese: Frirejacque, Compt. Rend
221, 645 (1945); Frérejacque. Hasenfratz, ibid 222, 81$
(1946); Sigg et al. Helv. Chim Acsa 38, 166 (1955). from
thevetin: Helfenberger. Reichstein, ibid. 31, 1470 (1948)
from Bowseo wolubilis Harv., Liliocens: Tschesche, Dilberg.
Ber. 90, 2378 (1957). Synthesis: Blindenbacher. Reichstein,
Helv. Chim. Aca 31, 1669 (1948). Isoln of D-thevetose from
Adenium honghe! D.C., Apocynacese: Frirejncque. Compt
Rend. 230, 127 (1950). Rare instance of two optical isomers
of the same sugar being present in the vegetable kingdom.

L-Form. needles from acetone -+ cther. mp 128-130".
(a)f —66° —~ —36.9" (c = 1.46 in water).

B-L-Triacetste, crysials, mp 118-119. [a}f
—=7.5" (c = 1.12 in acetone).

L-Thevetosazone, crysials, mp 136-139. (o]} +110.9° -
+40.3".

p-Form. crystals, mp 116°. [a]f +84" — +33".

8-D-Triacetate. CyHyO, crysials, mp 121°. [o}f +6°
(acezone).

a-D-Triacetate, crystals. mp 105°. [a]ff + 122" (acetone).

D~ crystals, mp 123-128°. [a)}f —1i7.8° -
—26.4°.
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$201. Seameside A Psaﬁ_gg
Pursenpid. C,Hy Oy mol wt 86272, C 58475 H 4. M4%,
O 37.09%. Egn—g-iﬁgi

: o
Pu‘n{lguﬁ 1040 (1967). Senmosdes B. C.
Um.n!u bave aiso been isolated from rhubarb. see Oshio
!lﬁ.?;guﬂﬂuasu Structure: Stoll er
al. Helv. Chim. Acta 33, 313 (1950). Sennoside A 1s built up
from the dextr ui.-oon dchi >l&u.!l88.
E!uvl_-uv?d!.rnr.-ﬂ lecularly
sated smeeso-ecnnidin B E?ﬂcoolﬂ bil.m-o-—.!ﬂr
er. Fortschr. Chem. Ovg. Natwrst. 1, 248 (1950) Transport
and mechannm of action siudies: ga.rim

10°- é

cene)-2,2°-dicarboxylic acid. Rectangular yellow plates
from dil acetone. dec 200-240°. {alP — — 164" (c = 0.1 1o 60%
acetone), —oﬁ* 7" (c = 0.1 m 70% acetone). [a}f —24°
c =02 E _Insol in water. benzene. cther.

Sol in aq soins of sodium bicarbonate. Sennoside A can be

Drned leaflets of Coazma semme L. (C acun-

T:
CAT (vET:: Has been used as & purgative.






