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Pendant ,,;on sejour a hadagascc:.r, le franc malgache a change son 

cours: 635 FMG etaient equivalents :i'l US $ jusqu'au 31 janvier, et 

661 des le lr fevrier 1965. 

Abrfviations et acronymes utilises d&ns mon rapport: 

M.R.S.l'.D. - Ministere de la Recherche Scientifique et rechnologi.que 

pour le Developpement. 

C.~.R.P. - Centre National ~e Recherches Pharmaceutiques. 

C.!l.P.P. - Centre National de ?reduction Phar:naceutique. 

CE:IDRA!rt:RU Centre ilational de la Recherche Appliquee au ~veloppe

:nent aural. 

I.M.R.;... - :nstitut Malgache de Recherches Appliquees. 

- Jrganisation des itecherches Scientifi~ues et :'echnologi-

ques d'O~tre-Mer. 
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Dans le cadre de projet ciesigne: .rlssistance au c.:1.a.P. pour la 

fabrication ~e produits pharmaceutiques a partir de plantes medici

nales - phase 1, DP/M.AG/84/017, je suis arrive a Hadabascar. J'ai du 

evaluer la disponibilite des plantes a recommanaer pour transformation 

en medicaments ainsi que l'infrastructure existante cans l'intention 

d'initier cette transformation. J'ai du emettre des plans et reco=man

dat ions ,")OUr une utilisation a 1 1 .§cnelle industriell e cies pl ante~, me

aicinaleS et arocatiques aans l'avenir. 

Je suis arrive oour comoleter ces activites le 25 J·anvier 1985 
- " - ~· 

a Antananarivo et j'ai quitte le pays le l~ fevrier, Briefin; et 

aebriefing ~eroula en dehors ae cette duree. 

Un changement positif est arrive des le coam;encement du projet a 
Madagascar, ils ont reussi ~ itablir deux usines industriellas phar

maceutiques semi-gouvernernentales, cies investissements importants de 

6 et de l:S m2llions $US. !?out cela dechc.rge le C.~i.R.P. pour prociuire 

ues quantites cie medicaments de plantes medici~ales; il peut se con

centrer aux t~ches plus importantes: celles ae trouver cies medicaments 

nouveaux d'ori.i;ine ri;etale, ain:::;i que ae sefvir par sa production 

pilote aes mod~les ae tabrication ~ l'industrie p~arnaceutique de ~a

.:;.agascar. :.aur premi~r .;;ucc~s est rlej2. a:teint: la po~:::i:ad.e cicc.:risante 

"Fc.na::.·"rol'' a la 0ase ae l 'Ilex mi tis o. recu l.:;;s :: • . molo~ations :-ieces-
) 

saires. .. 
Le c .:1 .a.P. exige un ranforcemen~ dans ces rscnerches botaniques, 

une tr&ns1ormation ~ uce versar.ilit6 ~lev4e et ~ une compl~mentarisa:ion 

~es appareils et de l'equipement pour sa pro~uc~ion pilote, e: d'etablir 

un Laboratoire ..:-.nal~·i:.ique pour le contr~le de qua.lite. 

Je propose d'antrer cans la a~uxi~me phase ciu projet aussi vite 

::_ue pos~ide. 
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II. r:~;tODUCTION 

Je suis arrive pour briefing a Vienne le 22 janvier 1965 et 

qui:te la ville le 24 pour partir ~ ~ntananarivo ou j'etais re~u le 

25. Pendant le briefinJ, j'avais l'occasion d'~tr~ informe par le 

Dr. R.O.B. Wijesekera qui m'a donne toute son aide pour faire connahre 

man devoir en details a Madagascar et la ligne a suivre. 

J'ai commence mes activite~ le 25 janvier en visitant le C.N.R.P. 

avec Mme Anderssen ciu PiIUD - Mr. Stevens SIDFA etait en mission. J'ai 

pu consulter pendant man sejour le ministere cie ;t.3.~.D. /le 29 janvier/ 

le minist~re de l'Industrie /le 12 fevrier/ et taus les representants 

des ministeres interesses dans le projet a l'occasion de la reunion 

du Conseil du C.N.R.P. /le 6 fevrier/ ainsi que sur les besoins phar

maceut iques le President du Syndicat des pbarmaciens /le 30 janvier/, 

la COFARMA /le b fevrier/ et la SOPRA~X /le ? fevrier/. ~n dehors du 

C .:l .R.P. ou j 'ai travail le avec des collegues reg1"lierement, j 'ai pu 

regarder d'autres usines de production pbarmaceutiques aussi: le CNPP 

/le 31 janvier/ la FA~.AD le i 0 fevrier/ l'IMRA /le o fevrier/ et 

l'usine d'epices TAF /le 12 fevrier/. Pour une cooperation eventuelle 

du CilRP sur les problemes des plantes medicinales, j 'ai Visite le 

::.~r::.ar.:i::~u /le 6 fevrier/. Mr.3tevens, apres son retour, et Mme And-::rsson 

ont tout fait pour me faciliter las rencontres pour man travail effec:if. 

J'ai pu confirmer et :::-eviser mes ideas et mes recomoandations avec Mr. 

~tevens, ce qui m'a aide d'exprimer mes opinions a la reunion de 

synthase /le 14 fevrier/ ou las part1naires mal~aches ont accepte mes 

propositions. 
J'ai participe ~la s~::;.~.ce cie l'Acadeoia Halgache ayant coa:me 

ordre du jour les contributions a l'etude du L,·cooodium cernuum /le 14 

:evrier/. ~es r~sultats ae recherc~es ~ presentes 3e comportaient sur 

la C.etermination des principes ac~i!s /C:rnP/, 'a .;,, '~tude pharmacodinami

que des o::xtraits /c::?.P/ ainsi que ries experiment itions cliniques sur 

la malaaie asthmatique. 
' J'ai quitte Madsgascar le 15 fevrier et apres ma mission officielle 

a ::arj eelin; /!nde/ au V~::.e Sy:::posi um des Plant es :·!eaicinal es et Ji..ro

matiq ues, or 0~nise par !a -lction de la ~ociete Internationale des 

Sciences ~orticoles - ou je suis president de la section - je suis 

retourne ~ Vienna le 27 fevrier pour ~ebriefing. J'ai expliqu• mes 
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experiments concernant. les plant~s medicinales malgaches au Dr.Wije

sekera. En dehors du debriefing, j'ai participe le 1° mars l une 

discussion a l'O~~DI sur les recommandations de la 2~me Consultation 

de l'Industrie Pharmaceutique. Je suis retourne le m:me jour en 

Hongrie. 



III. RECOMMA~rDA(IQNS 

l./ Le C.N.R.P. doit exister avec le but principal d'~tre la base 

malgache de recherches et de diveloppement des medicaments nouveaux 

d'origine plantes medicinales 9t aromatiques. Sa production pilote 

servira continuellement de modeles de fabri~ations a l'industrie 

pharmaceutique existante a Madagascar ainsi qu'a !'exportation. 

2./ Au domaine de la recherche appliquee, le C.N.R.P. doit ren

forcer sa base de bioloe;ie ve5etale, le departement Ethno-botanique, 

en personn~l et en moyens, par l'aid= au M.R.S.T.D. Il pourrait 

correspondre ainsi aux t~ches aggrandies col!lJlle celles de l'inv~n

tairisation, des easais ecologiques, physiologiques, genetiques aux 

plantes medicinales et aromatiques et do leurs introduction en culture 

peut-~tre par une convention avec le CINDRADERU. 

3./ Au domaine du developpement pilote, le C.N.::t.P cioit trans

former son usine existante en "1U8 de developper les medicaments les 

pl us varies et las produits finis aiversi1'ies prevus. Cette versatilite 

elevee contient sous entendu la completion de l'usine pour que ses 

capacites soient correspondantes entre ewe. L'ONUDI doit assurer les 

appareil s necessaires d •extract ion-purification /hydro-distillateur, 

colonnes, evaporateurs, etc •••• voir annexe 2/, ainsi que l'~quipement 

pour un confectionnement plus diversifie /melangeur, microniseur, 

gelulier, etc ••••• voir annexe 3/. L'ONUDI sera en charge pour la 

formution special isee des experts malgaches aussi, :.andis que la 

M.R.~.r.D. assurera le lieu, la construction et le personnel necessa

ires a tous ces transformations. 
~./ Au aomaine du contr~le de qualite, le C.N.R.P. doit etablir 

un Laboratoire i.nalytique pour las analyses nombreuses en serie, 

aerivees de l'inventairisation, des essais botaniques, ainsi que de 

l'usine pilote et de l'exportation. L'ONUDI doit assurer les instru

ments necessaires complementaires a cette tache /spectrom$tres, 

" densitometres, ~tc •••• voir annexe 4/, le M.~.s.T.D. le personnel, 

l 'install~.tion et les matieres cr.imiques c.::insom{J,ibles. 

5./ :ous ces efforts exigent que le projet DP/MAG/84/017 entrera 

immediatement dans sa deu.~ieme phase. L'ONUDI et le PNUD doivent 

etablir avec le M.~.s.7.D. l'agrement commun conformement aux recom

mandations preparees ci-dessus. Ce sera une prevoyance utile, que 
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les autori~es malgaches assurent les liens et conditions futures 

entre le C~RP et l'industrie pharmaceutique. D'autre part, l'OllUDI 

devra assur~r la consultation pour la uefense des succ~s acquis au 

C.N.a.P. /droit de br~ve~e, forme aes dossiers conformeme~t des 

r~glementations internationaux, mar~eting, etc •••• /. 



IV. EVALUAT ro:I DE LA D ISPONIBIZ..VE DE.S ?LA:Ii'~S ~DICI!IAI.E.S A MADAGASCAR 

Pour une utilisation immediate, il y a beaucoup de possibilites 

' a Madagascar. ~lle est doc~mentee par les activites des firmes et 

societes 
cinales de l'etat spontane dans la pays et qui exportent ce~te matiere 

vegetale en quantite immense 

qui s'occupent avec la cueillette des plantes medi-

1979 

1980 

1981 

750 Tonnes 

b50 Tonnes 

l.100 Tonnes 

1982 l.~50 Tonnes 

1983 l .200 I'onn,,.s 

pour las pays occidentaux ~ l'usage industrial. Il existe a Madagascar 

plus d'une dizaine de societes de ce tJ-pe, entre elles, il y en a 5 
/PRONATEX, CJRE!·!A, SOAMADI~A, SO?RACAM, SEVPROMA/ qui sont importantes. 

Les especes exportees etaient: Catharanthus roseus /racine et 

feuille/, Pygeum africanum /ecorce de ~i;;e/, Cent ell a asiat ica /feuille/ 

Rauvolfia confertiflora /ecorce de racine/, Voacanga Thouarsii R. et 

~. /graine/, comme les plus importantes. Il n'y a pas la tendance 
... 

d'exterminer aucune plante espece utilisee pour l'exportation ou cien 

co::ime me·~icc.ment dar.s le pays. Une autre circonstance assure que ce 

menace n'arrive pas: il existe l'obligation pour tousles axportatdurs 

a montrer leur marchandise d 'origine vegetale au C:IRP. Si une fois le 

Centre evalue un inconvenient, il peut vivre avec ce contr~le et arreter 

1 '~xport at ion. 
En ce qui concerne la c~ltivation des plantes medicinales et aro-

mat iques, il existe deja longtemps au nord du paJS la culture des 

plantes a nuiles e~sentielles et ~ epices. Les exportations sont impor

tantes aussi at je ne dois pas mentionner que !'essence d'ylang-~·lang 

/13 T/, de girofle /656 (/ et cocme epice /6000 r/ , de la vanilla 

/41J0 r/ OU ..iu poivre /2500 r/ en 1963. Jans les petits jo.rdinS a 
travers au pays, on trouve aussi des plantes a epices cultivees. A 

part tout cela, il existe des cultures a l'~chelle de petits fer~iers 

d'une seule plante medicinale, celles de Catharantnus rosues. 
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B. aecherches botanigues au CNRP 

L'organisme cooperateur du JOUVernement mal6ache pour realiser 

le projet DP/'!AG/84/017 est le CNRP. Il a ete fonde par le decret 

N° 76334 du 1° octobre 1976 et on a mis comme directeur, le Prof.J.M. 

rtazafintsalama. Les aebuts ant ete tres difficiles, mais en avril 

1950 avec les subventions FED /Founds Eurepeens du Developpement/ et 

FAC /Founds d'Aide et de Cooperation franlais/ on a recommence de 

regrouper les b~timents, les appareils et les personnels pour la 

recherche a l'utilisation aes plantes medicinales o:dginees de la mede

cine traaitionnelle. C'ast en 1903 que le Professeur· Razafintsalama 

a pris sa retraite. Il a quitte un CNRP bien installe et pr~t a 
produire. La direction etait alors confiee a Mmt Andriantsiferana. 

Leur recherche commence par les travaux ethnobotaniques. Ils ant 

organise jusqu'ici deux territoires pas loin d'Antananarivo et trois 

qui sont pl us loin, ou il s sont bi en entre las ;ens pour faire les 

enquetes et la cueillet~e des plantes /ils poss~uent un Land-Rover/. 

Les excursions /17 !'ois; 13.000 km en 19tl4/ ont assure que le peuple 

rural et les guerisseurs lts aident dans la decouverte des populations 

aux plantes necessaires a leurs travaux. 

Le Centre cnerche des quantites utilisaoles de plan:es medicinales 

pour avoir d.es ressources futures aans les areas 

aiverses. Ils diri~ent ce travail non seulement au point de vue d'eco

l~5ie mais aussi a SuCio-humaine. Pour toruver des nouvelles sources ~ 

leurs travaux scienti!iques, les enqu~teurs du Centre visitent reguli

erement les tradipracticiens qui leur montrent les pre?arations, ainsi 

que les plantes utilisees en etat spontane. Ils ~nt commence l eta

blir un herbier. 

Il existe ainsi des possibili:as aszurees au CNRP pour acquerir le 

materiel vegetal divers /1100 kg en 198~/ nacessaire a l'extraction 

pour les recherches ou bien pour preparer des medicaments dans leur 

USine pilote. Il::; pos~~dent un broyeur a capacite de 40 kg/j·JUr et de 

la place ~ stocAer les plantas secbees. Il semble qu'un moment donne, 

la capacite prevue ~ l 'utilisation dans l 'usine pilote sera suf!isam~ent 

assuree par leurs liens dans ces deux raJons, en ce qui concerne la 

c~eillette des plantes en etat spontann. Ils pensent aussi l la future 

possibiiite de colleetionner les plantes medicinales en recherche et 

pour la production pilote. Jusqu'ici aucun obstacle n'est pas trouve 
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pour las deux annees avant ewe. 
Au c.a.a.P., la liste des plantes les plus recherchees se compose 

des especes suivantes: 

- Ilex mitis 

- Lycopodium cer~u~m L. 

- Caesaloinia seoiaria 

- Terminalia mantaly 

- Brachylaena ramiflora DC 

- Psidium guavava Berg. 

- ?hysena madagascariensis 

- Albizia Lebbeck Bentn, 

- Mimosa latisr.inosa 

Euphorbia hirta L. 

Aloe vaombe Dec. et Poiss. 

- Baseonema acuminata 

- Mangifera indica L. 

- Psisdia salviaefolia Bak. 

- Zmilia citrina DC. 

- Clidemia hirta /L./ D.Don. 

Le CNRP a commence d'introduire les plantes medicinales tradition

nelles dans son jardin botanique. Laur methode est presque semi-spontane 

parce qu! ·.1s sement les graines dans le jardin et laissent las plantes 

se developper cocme elles sont, sans cultivation speciale. Les mauvaises 

herbes sont ~etruites bien s~r, mais las plantes dans le jardin ne sont 

pas protegees phJ-tosanitairement. !ls n'ont pas utilise ni terreau, ni 

serre, ni auvent, seulement on arrose pendant la saison s~che. Des 85 

especes essayees par l'introduction, 63 pouvaient surmonter leurs ceux 

premi~res annees dans le jardic. Un grand nombre des essais positifs 

soncern~ les plantes en provenacce de l':merina. Le C~RP a &tabli une 

collaboration avec l'Universite ou l'Institut aotanique contre aussi 

l'inter~t pour las plantes cedicinales. 

C. Di~oonibilite des olantes pour les autres elaborateurs 

Au c:rPP, on pense utiliser leur capacit.~ importante au coccencement 
avec deux especes de plant.es, l 'une est l 'Sr•;obotria jaoonica et l 'autre 

l '~ucal,:ptus. L'elaboration manoeuvrira toujours les feuilles s~clu!s. 
Le s'tockage en batiment est assur' pour c ;nserver regulierement la ma·

:i~re necessaire 1 la proa~ction. Ils ne voient pas de probl~mes a 
acquerir la matiere necessaire pour l'extrac~ion parce que les societes 

et des co~cercants interesses se soot dej~ presentes ~ l'usine pour 

vend.re ce ~ateriel de base. 

A la SOPR~~X, on utilisera la capacite importar.te ~out d'abord 

avec trois esp~ces de plantes: Catharanthus roseus, ?ygeum africanum, 

et ~auvolfia conferti:lora. On pense maintenant que plus tard on fera 

aussi l'extrac~ion de Cen~ella asiatica. ?our eux, ils n'existe~t pas 
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de oroblemes a assurer la matiere necessaire de ces olantes car les . . 
commercants int~resses ~ l'exportation, jusqu'a maintenant, peuvent 

A 
fournir la quantite surecent. Ils f~nt de petites cultures de Catha-

ranthus roseus en assurant les graines pour la cul~ivation awe p~7sans. 

A I'I.M.R.A. il existe aeja iongtemps l 'infrastructure des com

mercants et du peuple rurale pour assurer les plantes medicinales tr\s 

variees - a peu pr~s 50 especes - pour la production locale /the, 

tsintt.r'!, creme, etc •••• /, et aussi pour !'exportation de Centella 

asiatica, de Catharanthus roseus de C.lanceus et de Drosera Mada~sca

riensis en quantitl importante. Ils ont abandonne leurs essais prealable, 

de culture
1

mais il ya un jardin botanique assez peuple. 

En ce qui concerne le CENDRADERU, ils ont pense plusieurs fois de 

s'occuper avec les plantes m9dicinales et aromatiques, mais jusqu'ici 

il n'y avait aucune demande dans ce sans. Les plantes medicinales, 

aromatiques et a l'hui~e essentielles ne figurent pas dans leur 

collection. Ils sont ouverts pour la collaboration avec le CNRP, cais 

ils pensent necessai~e de posseder une convention sur ce sujet entre 

les deux centres. !ls sont bien equipes, ant des bases d'essais dans 

tout le pays, ils peuvent reponcire a toutes les exigences ecologiques 

des plantes medicinales les plus variees. Pour assurer la cooperation 

sur l 'eche.1.le de petites parcelles, ils envisageroat leurs mo~·ens.Ils 

ant propose de leur par~ que le C~ffiP examinera les questior.s de la 

production du caffeine /ils s 'occupent des varietes cafi'··ier0 s diffe

rentes en contenu/ et de !'utilisation possible du beurre de cacao. 

D. &valuation 

Comma il existe de la mati~re vegetale de plantes medicinales en 

atat sauvage et en quantite necessaire, il ne faut pas recommander leurs 

introductions en cJltures. 

La flare est riche en especes endemiques, cela suffit ·h ! 'elabora

tion pour les recherches dans l'avenir, Il n'J a aucun be~oin d'intro

duire les plantes ori6inees d'autres pays du monde. 

De mtme, il n'y a aucun inventaire des plantes qui peut >etre utilise. 

:.'OR2TOM a prepare un sur l 'Ilex mi::-is il ;; a vingt ans. Il sera prefe

rable alors =!Ut: le C!lRP presente une Lste de~ 12 esp~ces las plus 

importantes pour une elaboration future. Ce~te liste ~oit etre reconnue 

par le :·iinist~re de la ~ant.e. Conformement a cette lista, on peut 
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envisager de preparer une carte sur les populations existantes de cas 

esp~ces interessants dans le pays. Cette pr()i)OSition etait ~cceptee 

par 1 e Conse il du c:rRP /voir annexe l. I. 
~ ~joute encore que cette i~ventairisation s'eteindra non seule

ment ~ la qualite disponible, mais aussi aux differences chimiques 
A qui y existent surement. Ce manoe~vre sera facilite au cas ou les 

exportations seront aussi contr-$1,es au point de vue de leurs princi

pes actifs dans le CNRP. 

Il faudra cuntineur las enqu~es ethno-botaniques pour avoir ~es 

informations nouvelles sur Jes plc.ntes utilisees par les tradiprati

ciens. Mais l'entree en recherche sera facilitee si on attaste tout 

d'abord les informations recueillies dans le monde par la litterature 

de principes act ifs des plant es medicinales. L 'OllUDI est en train de 

produire une liste des banques scientifiques ou on s'occupe de la 

computerisation des donnees. 

Pour une determination certes des plantes en question, on p3ut 

recommander la cuoperation avec des Instituts specialises etrangers. 

De ma part, je peux offrir l'aide de l'Institut de Racherches sur 

les Plant es Medicinal es A Budakalasz /Hongrie/. 

En ce qui concerne la necessite de cultiver les plantes medicina

les, ceci ne semble pas etre une que~tion imminente. ~uand iJme, il 

.;;era prefarabl: d'avoir une cooperation avec le cz:rn.~AD'.::RU pour faire 

des essais prealables ·a ce sujet. On doit commencer les essais avec 

la liane Baseonemaacuminata qui se trouve assez rarement sur 1 1 I1e. 

Jn peut etablir des essais de cultivation avec le ?-1enthe. oiperascens 

si on veut prcduire l'huile essentielle de mentae et du menthol. 

Le Departe~ent Ethnobotanique du CNRP? a perdu son Chef - il est 

ievenu Ministre du MRSTD - les forces scientifiques demandent alors 

d 1 ~tre completees et elargies, Si on veut accelerer les TP.Cberche~ • 
.( 

Les excursions doivert etre ,1us :iombreuses; il :aut ~tnblir les 

travaux conzecu~ifs et continuels dans le ~ardin botanique. Il y 

manque les experts pour des &ssai~ sc:entifiques /ecologique, physio

logique, ge:ietique/, avec les plant es ::iedicinales et aromc.tiques. 

Les tiches exigent un p~rscnnel qui peut correspoodre en nombre et en 

quali-:e pour arriver au but: ae servir com.Ille base biolo:;:ique renforcee 

aux autres departJments du c~ntre. Il me semble avantageux, si on 

pourrai: separer d'un certain ~egre la aocwmantation de la recherche, 

et liberer a.nsi les chercheurs ~ lcurs :~ches impor~antas. 
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V. EVALUArIOH DES INSTA:.LATIOifS EXISTJ.?lTES POUR LA RECH:-::RCHE ET 

OEV::~OPPSHE~lT AINSI ~UE DE PRODUC7ION POUR DES MEDICAMENTS A 

3ASE DE ?L.A!HES ~DICINALSS 

A. Les installations du CNRP 

Dans le Centre, ils sont les mieux equipes dans le departement 

de Pharmacodynamie • Ils s'y occupent a la revalorisation de la 

medecine et de la pharmacopee tradi~ionnelle, ils presantent des 

essais biologiques, entre eux les test ph~rmacologiques par triage 

oriente ou triage ~eneral e~ ils determinent aussi la toxicite aigtie. 

D'autre part, ils font des etudes biologiques approfondies pour 

determiner les mecanismes d'action et la toxicite chronique. Ils 

misent en evidence des effets toxiques, te~atog~nes OU les principes 

actif s. Ils precisent leurs activites respectives par les triages 

mer.tionnes, et s'ils se presentent quelques effets pharmacodynamiques, 

le departement comm~nce des etudes de toxicite aigtie ou sub-chronique. 

rout cela apporte des informations complementaires A l'usage traditi

~nnel. Comme les plantes medicinales ne sont pas tl~nuees de danger, 

on ne doit pas negliger les effets nuisibles. Ce departQment est 

tr~s equipe, je mentionne seulement les tr~s dif!"erents types d'essais 

qu'ils peuvent exercer. Par exemple: il J a des appareillages ~ 
l'atude de l'action antit~ssive, les effets sur les ulceres experi

mentaux, les etudes des planteS anti-diarrhetiques OU anthelmintiques. 

A ,Ate de cela, ils ont une cooperation effective avec l'Institut 

Pa~teur pour aeterminer las activites anti-microbiennes cies plantes 

malgaches. Col:iille taus les appareillages necessaires sont ~ leur 

disposition, c'est pourquoi le~rs donnees 3ont acceptable au Hinist~re 
de la Sante aussi dans le cas ou ils demandent l'homologation d'un 

medicament nouveau. Ils pos:edent l'animalerie avec des differentes 

souches des animaux necessaires, eleves sur place, mais derives 

originalement des souches internationales /souris, rats, cobayes/. 

~~ plus, ils ne s'arretent pas ~ la pnarmacodynamie, mais - en 

collaborant avec les nopitaux d'Antananarivo - ils s'involvent dans 

les etudes cl~niques. Ils contr1lent par cette voie l'effet tnerapeu

tique; les inaications et les contra-indications eventuelles; la 

tolersnce; les effets secondaires; les voies ainsi que la pQsologie 

et le rythme d'administration. 
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Le aepartement de Chimie est equipe non seulement de petits in

struments d'analyse /balances, appcreils 1 cJuches minces, etc ••• /, 

mais aussi de MNR qui est un 6l"and appareil apte pour determiner les 

molecules les plus diverses. Dans le laboratoire, il y a la verrerie 

necess~ire ainsi que les mati.eres chimiques. Mc.is t andis que les 

premiers sont fabriques a Ifadaga:;car, la plus grande partie de ma

ti~re chimique a comma origine l'Outre-Mer - sauf l'alcool • .. 
tans leur cadre, il existe deja une unite pilote en travail. Ils 

l'ont acqui~rt de lp firne Tournaire ~Grasse /France/. La source 

a'energie est assuree ~ar une chaudi~re de mazout. Ils dis~osent 

aussi d'un central froid. L'appareillage est muni d'un extracteur 
~ ' solide-liquide a cap~cite de 25 K5 de plantes seches , ainsi qu'un 

extracteur de type Soxhlet de moindre capacite - 7 Kg de plantes -. 

' ' Ils ne possedent pas d'ex~racteur a vapeur pour les huiles essenti-

elles. Il y a des percolateurs et existe un concentrateur-cyclone 

sous vide avec cnauffage vapeur de debit de 10 l/heure et une pompe. 

Ils ne djposent que d'un evaporateur de capacite de 10 I. Ils 

poss~dent un lyophilisateur a 7 l. Tout l'appareillage est en bon 

etat, bien muni de tous les parties rechangeables. Leur atelier est 

capable de corriger les defaut.s ou bien remplacer des parties usees 

ou en echange. Ils font l'extraction en utilisant soit de l'eau, 

soit d'alcooi, ils ne manquent que des solvants chlorures. Ils 

' ' ' ~ possedent aussi des colonnes a verre /3 a 2 Kg et 6 a l Kg de silice/ 

pour fractionner et purifier les extraits totau.x. La capacite de 
' purification par colonnes ne conforme pas a l'appareillage d'extraction 

et c'est pourquoi on en necessite quatre fois plus de temps. L'eau 

necessaire pour toute l'usine pilote es presente d'une qualite et ~D 

quantite conforme, pour refrigerer, refroidir ou utiliser comme 

bidistillee. Tout cela est prepare par des appareils conven~bles. 

~'usine pilote existante appartient au departement de Chimie, ils font 

' l'echelle sami-industrielle, apres l'echelle laboratoire. 

routes ces phases devraier.;;. etre contr~lees par des instruments, 

analytiques, mais il y manque beaucoup, sauf ceux: mentionnes. J'ajoute 

que les appareils sont toujours animes par les differents types de gaz. 

Il existe une fabrique pour ce ceso±n special ~ Antananarivo. 

La Pharmacia Galeniaue du CNRP prepare des formulas constantes 

pour les etudes clini;ues. Il met en forme pnarmaceutique les 
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principes actifs separes des plantes medicinales par le departement 

Chimie. Pour la formulation m'me, ils choissisent des excipients, 

assurent de tests physicochimiques, determinent l'optimatisation. 

Apr~s tout cela, ils choisissent la formula. Ils font aussi les 

contr~les des prlncipes actifs, des excipients et des produits finis. 

Ils peuvent contrnler a~ssi le contenu antiseptique de leurs medica

ments. Comme developpement, ils recherchent la possibilite de 

drageeifications et aussi la coloration et aromatisation des medica

ments. Ils poss~dent les b~timents et l'appareil!age necessaire po~r 
produire 3,5 millions de com~rim:s, 200.000 tubes, 12.000 unites de 

sirop par an. Il leur manque des machines a produire des supposi-

toires, des capsules-gellules, un microniseur, etc •••• Les solvants, 

les excipients ou autres mati~res Chimiques - comma la verrerie aussi 

derivent de !'importation. Leur capacite est due aux equipements 

/melangeur, filtre, etc •••• /qui sont 1 leur disposition et ne correspond 

pas aux capacites d'extraction et de purification a l'usine pilote. 

B. Les installations du CNPP 

' Une delegation paarmaceutique chinois etait arrivee en 1978 a 

Antananarivo et d~s ce temps la, il existe un agrement de deux gouver

~aments /malgacne e~ Chinois/ qu'ils etablissen~ une usine pour 

fabriquer des medicaments. Les travaux sont colllil!ences vite et on a 

acheve justement d'un c~te, d'atablir tous les batiments necessaires 

et de l'autre cote~ de faire la construction de taus les appareils at 

equipements livres pour la production. 

Si on ne compte pas le territoire occupe dans la banlieue d'Anta

nanarivo, ni l'infrastructure necessaire pour la production, l'inves

tissement net est autvur de 6 millions US $. Il faut ajouter, que 

tout l'equipemant utilise a la construction est d'origine chinois, 

etant livres dans des conditions tr~s favorables et nettament au-dessous 
~ 

du prix reel /en exprimant l million de US ~. mais re)resente a peu 

pr~s 3/. 
Le CNPP est construit de trois grands b~timents et d'une maison 

de ~toc~age. Le premier b~ti~ent conti~nt l'adminis~ration a~ le 

contr~le de ~ualitb de la prod~ction, muni des appareils analytiques 

et aussi des appareils <letectant si les produits sont contamines par 

des ~icrobes. Le deuxi~me ~~timent sert pour le confectionnecent de 
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tcus les principes actifs d'origine chinois, qui arrivent ici pour 

y preparer les ~edicaments. On nous a informe qu'il y aura la prepa

ration en forme de medicaments d'une Vingtaine de principes actifs, 

tous figurant dans la liste de l'OMS - ils sont ainsi tr~s importants. 

~ntre les medicaments confectionnes dans l'usine du CNPP, ils . 

fi3ureront les tetracyclines, les vitamines B, les sulphoneamides, 

etc ••• Co1!1111e quantite, on estime maint~nant que cette usine de 

confectionnement pourra c~uvrir le besoin malgachc ~ peu pres de 35 
\ 
a 4Q;. C'est une aide essentielle, car jusqu'ici la plus grande 

usine existante ~ Madagascar ne pouvait couvrir plus de 15%. Tou~e 
la production, de l'arrivee des principes actifs jusqu'au dernier pas 

de confectionnement est automatique, le personnel ne sera occupe qu' 

avec le contr~le ae toute la fabrication. Les machines sont montees 

~ trois etages, celui de perfectionne~ent sur le rez de-chaussee. 

Les appareils sont b!$n repartis et sont pr~ts pour commencer la 

production. 

Le troisi~me ~timent est le plus interessant de notre point tle 

vue en ce qui concerne les elaboration des plantes medicinales. Dans 
A 

ce bati~ent, d'une hauteur de trois etages aussi, on trouve dans un 

tr~s bel arrangement une usine d'extrac~ion pour la matiere •egetale. 

Les deux 5I"ands extracteurs peuvent travailler par l'eau ou par l'al

cool et laur capaci~e represente )00 K~ par 6 ~eures/jour ~e travail. 

Tousles autres appareils necessaires avant ou apr~s l'extraction 

/comme les broyeurs, evaporateurs, l~ophilisateurs, percolateurs, etc •• / 

s'attachent tr~s bien et sont merveilleusement situes dans le batiment 

pour assurer une production continuelle. Les axtracteurs sont munis 

' ae melan~eurs qui tournent, soit des solvants, soit de la ma~iere 

vegetale. Le changement d'une plante ~ une autre ne represente aucun 

obstacle important, car le nettoyage de taus ces appareillages n'exige 
A plus qu'une journee. Dans ce batiment, on trouve aussi le confection-

necent des extraits: on pe~t preparer, soit des teintures, soit -

apr~s une lyophilisation - des comprimes ou des dragees. 11 y existe 

toutes les machines necessaires pour remplir aseptiquement les verres 

par des teintures et automatiquement avec la ~~me quantite. 
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c. Les installations da la SOPRAEX 

Cette installation etait etablie par le Gouvernement malgache en 

coilaboration avec la firme italienne "Inverni Della Beff.1". La 

societe etait fondee en 1982 et ils ont construit une usine pour 

l'axtraction des plantes medici~ales malgaches ~ Fianarantsoa. Les 

travaux de construction serant finis dans le premier s~mestre de cette 

annee. Ils pensent commencer la production reguli~re au deuxi\me 

slmestre. Dans le batiment /de production de la Sopraex, on fait 

~aintenant les essais necessaires prealables - avec l~ vanille -

pour qu'on pourra ent~er dans la production reguli~re. a capacite 

d'extraction est prevue pour 500 tonnes de plantes meciicinales 

sechees par an et toute la production sera exportee. L'usin9 est 

equipee de tout l'appareils necessaires pour contr~ler la production 

au point de vue de qualite en principes actifs. 

Com.me nous etions re~us ~ la Banque Nationale de Madagascar qui 

est le representant gouverne~ental de la SOPR~EX, ils nous ont informe 

que les investissements representant d'une valeur d'a peu pr~s 15 
millions US i. L'inter~t du Gouvernement mal5ache se trouve en 

l'exportation des plantes medicinales dans une forme plus elaboree, 

pas comme mati~re premi~re, mais comme extrait trut. La purification 

ie ces extraits sera assur~~ d~ns des usines et laboratoires parte

naires de l'Inverni Della oeffa. Ils n'ont reserve aucune option de 

rachatar les extraits purifies pour couvrir le besoin malgache. 

D. ~es installations de FARMAD 

Cette Societe privee etait fonriee en 1964 pour confectionner les 

principes actifs arrivant ~ Mada,;ascar et originairement prepares en 

France. ~e capital etait au commencement l'equivalent de 1 million de 

~ollars EU. Pendant les vingt annees deroulees, le capital s'est aug

~ente l peu pres de 2 millions de dollars. Dans ce capital assure, 

Rhone-Poulenc represente 35% et Roussel Ucla£ l2fo. On avait au com

mencement une production de 1 million de dollars par an et ils sont 

arrives en 1984 a une production ~e 3 millions de dollars EU. 

Ils produisent dans leur confectionnement des comprimes /450.000 

par jour/ et ils poss~dent des machines necessaires pour las mettre 

en blistere ou en PCV. Ils produisent des cr~mes et des pommad.es 
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/la capacite est de 12.000 tubes par jour/. Ils disposent aussi des 

appareillages pour les suppositoires. Ils ont une grande capacite 

de produire des sirops. Ils produisent p.e. une antitussi'll"G /300.000 

flacons par an/. Ils ont des inconvenients avec la verrerie, c'est 

pourquoi ils pensent utiliser des flacons PVC a l'avenir. Ils se ~ont 

prepares pour produire des ampoaies, mais les tuyawc necessaires 

arrivent par importation. Il~ ont un tres petit laboratoire de 

contr~le avec tout l'equipement pour les analyses et pour determiner 

que leurs medicaments sont antiseptiques. 

l. Les installations de l'I.M.R.A. 

L'Institut prive du professeur Rakoto-Ratsimamanga etait fonde 

en 1957 et dispose des app&l'eils les plus simples que possible,sauf 

les extracteurs qui sont de premiere quatite. Ils produisent ~50 unites 

de sirop et 400 bo~tes de creme par jour. En dehors de cela, ils 

preparent 220 sachets de plantes medicinales mixtes pour plus de 30 

maladies. Mais ils disaient n'utiliser que des plantes non toxiques. 

Ils s'occupent aussi avec les produits d'hygiene et vendent des anti

biotiques derives de l'importation. Ils engagent 70 personnes et leur 

production annuelle au marche malgache represente 240 millions ~MG 

/a peu pres 0,3 ~illions $ US/. En dehors du pays, ils ont etacli ces 

laboratoires ;aleniques de leur type en Angola, en Mozambique et en 

Mexique. Ils y possedent une ambulance, deux ~edecins ainsi qua des 

dep~ts dans tout le pays. 

F. Evaluation des installations a Madagascar 

Grace a l 'activite des Hinisteres interesses, il existe dej~ 
" une 3amme de producteurs des medicaments a base de plantes medicinales. 

Les productaurs prives sont associes aussi a cette production a base 

de matieres vegetales. Si on compte les capacites d'extraction des 

usines gouvernecentales ~u semi-gouvernementales, on trouve toutes 

les echelles de 5 Kg par jour au C~RP, \ travers 300 Kg de capacite 

du CNPP, jusqu'a 2000 Kg de la ~OPr<AEX. ~out cela montre qu'il n'y 

a aucun obstacle pour au5t1enter les resultats scientifiques des 

laboratoires du CNRP. 

Au CNRP, les recherches ~harmacologiques son~ au premier lieu. 
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Leur efficacite est demontree scientifiquement et en pratique aussi. 

L'Archive du Centre de l'annee 1963, contenant 282 pages, est occupe 

par 14 articles avec 204 pages par des travaux pharmacodynamiques. 

On peut proposer pour le CNRP d'etablir une evaluation clinique plus 

officielle, en esperant qu'une convention sera mise en marche entre 

le CNRP et la direction interessee du Ministere de la .5ante /voir 

annexe 1/. 

Le 5rand succ~s du CNRP se trouve clans le resultat qu'il pouvait 

arriver~ l'aide de l'usine pilota ~ mettre sur le marche le premier 

medicament a base des plantes medicinales. eeci ast une pomm.ade notmlee 

"Fanaferol" et utilisee comme cicatrisant. Les Minist~res ont donne 

l'homologation pour sa production. 

Ence qui concerne l'unite pilote de production des medicaments 

des plantes medicinales au CNRP, il existe une discrepence entre les 

capacites dej~ realisees. Je peux citer par exemple que l'extraction 

de l'Ilex mitis de 20 kilogrammes de plantes sechees exigent une semaine, 

tandis que la purification des extraits bruts de la m~me mati~re exige 

h~it mois par les colonnes existantes. Comma autre example, j'Y 

atacche le :..ycopodium cernuum ou l 'extraction d'une semaine donne 3 

fois plus qu'on peut lyophiliser pendant le m~me temps. C'est "a la 
~ oeme plante que la situation est encore aggravee, car la production 

?OUr des Sirops n'est pas assez pour elaborer en medicament les extraitS 

l;iophilises. Je propose alors cottplementarisation de cette unite pilote 

pour ~ue toutes les capacites d'extraction, a la purificction et au 

confectionnement des produits finis entrent dans une correspondance 

exacte et soient assez aptes a la production diversifiee. Comme j'ai 

mentionne, l'unite pilote manque de distillateur a vapeur qui est 

necessaire pour l'extraction des huiles essentielles. Pour assurer 

l'unite pilote versatile, il ya ae preference pour equiper avec cet 

appareil le C!IRP aussi /con<;.anant l 'h:;drodistillateur de capacite a 
l m3 pour des plantes fraiches et les accessoires, comme vases florentins 

aussi/, /voir annexes 2 et 3/. Tous ces appareil pour l'anite pilote 

exigent les places et les personnels. 

Je retourne a la proposition que le contr~le de qualite pour les 

ex?ortations est necessaire. ~e departecent de Chimie peut correspond.re 

~· ses devoirs s 'il recsoit l es instruments et le personnel et en m~me 
' tecps les prescriptions ciu Ministers de la Sante. Au point de •1ue du 
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pays, ceci donnAra une valeur elevee pour les dro~ues si on les 

exporte avec un certificat contenant les c~racteres chimiques /ainsi 

que biolo~iques/ quand ils arrivent au marche mondial. 

Le Centre manque encore des instruments pour le contr~le de qualita 

~ la production pilote. Je propose alors d'equiper le ~partem~nt de 

Chimie avec ces instruments /voir annexe 4.,'. 
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VI. PLA~S ET A.:.. .:'SP.HA :'IVES POUR LA PRODUCTION n::s ~.EDICA!iZNTS A LA 

BASE ::JES pr.;.:1:-:;s !·!EDICINt.LES 

'\ 
A. Ooinions des !·1inisteres 

M. Rasolondrainibe, Secretaire General dl.i r-3.SI'D, a expr~.me que d~ 
, ' au chan5ement favorable arrive des le temps d'agreme~t phase l du 

projet, on a etabli le CNPP d'un investissement important. Il y alors 

des alternatives d'un c~te theoriquement, de l'autre c~te en pratique. 

Zn principe, on pei;t cieterminer les devoirs du CNRP en deux fa;ons: 

le premier est que le Centre reste comme base de developpement des 

medicaments nouveaux d'origine veget~le et que l'unite pilote serve 

comma mo~le pour trar.sferer les resultats ~ l'industrie dej~ existante. 

La deuxi~me facon peut ~tre de developper la production au sein du 
~ 

CNRP. Les alternatives pratiques se trouvent soit dans une cooperation 

avec le CNPP /gouvernemental/, soit avec d'Rutres firmes /privees/. 

Selon H.Rajaonary G.D., Directeur du Minist~re de l 'Industrie,ils 

sont ouverts pour accepter tous les resultats et tous les meciicaments 

a base des plantes medicinales que le C!ffiP peut ~ffrir. Il a souligne 

la necessite d'~tre informe sur les donnees scientifiques prealables 

pour en utiliser comma base~ l'acceleration du aeveloppement. 

~. Plans d.u CNP? 

La construction des b~timents et les appareils prevus pour 

l'investissement s'est deroulee conformEt.ment awe plans. Cette phase 

est achevee, ils forment maintenant une societe mixte pour la production 

dans l'usine et pour mettre les meuicaments l la disposition des phar

macies et des h~pitaux. La societe sera organisee dans le courant du 

cois de fevrier avec une preponderance de l'Eta~ Malgache, 49% seront 

distribuees entre des differentes socie~es et banques madagascariennes. 

~uand la societe serS; fondee, ils choisiront le directeur general,qui 

sera responsable pour to11tes les affaires de proauction et de C:Jm-

1 I , ' ·' l t . d mcrcia isation. .s esperent que aes e commencemen au mois e mars, 

l'usine prouvera la valeur des investissements. Dans leurs plaus, ils 

figurent des proouctions aux capacites equivalentes pour les principes 

actifs arri7es de Chine et les principes actifs d'origine de plantes 

medicinales malgaches. ~a production sera assuree par 150-180 personnes. 
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c. Plans des oroduits envisages au CNRP 

En ce qui concerne leur programme, la poc.::ade ?anaferol /cicatri

sant/ extrai: d'Ilex mitis /Aquifoliaceae/ sert comme premier mod~la. 

La matiare ve~atale est assuree, le prix du marche sera determine par 

le Ministere du Collltlerce immediatement. Avec un aedicament anti

asthtlr.tique /L·icopodium cernuum, Lycopodiaceae/, la situatioi. sera 

semblable, parce que les essais cliniques sont cej~ favorables. Il 

' ' ' n'y a pas de prohlemes a acquerir la matiere vegetale et on pens; 

la mettre sur le marche dans un an. 

Le cas est different pour le troisi~me ~edic~ment, celui-ci d'une 

Baseonema, /peut ~tre esp~ce de Cynanchum/ un hsclepiadacees. On 

pense que le CENDRADERU, possedant une equipe speciale, pourrait 

aider a commencer une culture dans des localites conformement aux 

exigences de cette esp~ce. Ce medicament sera ~omologue dans deux 

ans, il faut alors un progral:ll!le stricte qu'on poss'ede la mati'ere 

necessaire pour la production en vue. 

D. Besoins es~imes oar l&s axoerts oharmaciens 

Pour contr~ler les besoins reels du marche, on a consulte le 

president du s~·ndicat des pharmaciens, ainsi ~ue le directeur de 
~ ' :oFAR~~. ?our etre le plus concret possible, on a demande leurs 

opinions sur la pommade ?anaferol 1 sur l 'extrai:. .::n strop de l.ycooo

~ anti-as~~atique et de ~aseonem.a antitussif ainsi qua sur 

l'huile essentielle ie plan~es Melaleuca et de ~enthe. 
' Leurs opinions etaient a peu pres conformes. Pour la pommade 

cicatrisant, il n'y a pas une zrande dernande, on peut compter seulament 

a 60.000 tubes/an qui sont rnaintenant importes. ~n ~e qui concerne las 

si.;-o~s antiasthmc.ti-1_ues, il ;;· a une demande de 75.000 uni:.es de fla

cons. Pour l'huile essentiella de ~elaleuca, ils estiment 500 kilogram

:nes, pour la. :·!enthe 50 l(L;.o_;ramces de besoin. 

E. ~es cooperations oossibles du CNRP 

/ Le C!lPP ainsi que la FARMAD se sont montres souples pour ac::epter 

:ie.s nouveaux ::iedica!I!ent s ·. a base de plantes ~edicinales. 

Le C3PP a de capacit~s importantes pour produire l'extraction, 

la purification, la i.opnilisation at le confec~ionnement des produit.s 

ve~etaies. ~aur inercie pour changer l~s plantes etant tres petit,ils 
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peuvent collaborer surement avec le c:raP ~ la production pilote comma 

partenaire complementaire aussi. 

~n ce qui concerne la r~RNAD, il demande les dossiers des meaica

m~nts ~ l'origine des plantes medicinales, sur l'efficacite des 

produits et pour les tests pharmacologiques. Leurs capacites plus 

petites que celle du CNRP, ma is diversifiees, permettent une cooper a-

tion versati:e. Comee pour ewe, les importations sont dej~ des routes 

connues, ils peuvent facilement cooperer avec le CNRP s'il n'y a pas 

de question de trop grande production. 

F. Discussions du conseil du CNaP 

Les repr~sentants des Minist~res Jifferents ont exprime leurs 

avis que pour decider en:re les alternatives proposees, il faut 

connattre tousles d~tails de man rapport. 

J'ai mentionne mon estimation concern~nt l'unite pilote existan~e. 

Pour la v~rsatilite et complementarisation de l'usine pilote, j'estime 

100 millions de francs malgaches comme besoin. Les instruments pour le 

contr~le ~alytique representent 70 lilillion.s FMG. Capendant, il faut 

une decision prealable enc~ qui concerne l'utilisation de la capacite 

d 'energie exist ante. On ne peut pas decider plus tard, car s 'il y a 

besoin d'une source nouvelle d'ener6ie, Ia c~ute ~ pe~ pr~s l~O millions 

~r&ncs mal6acnes. ~ous ces chiffres ne contien~ent pas les b~timents 

non plus les cons~ructions awe transformations necessaires. 
~ ' Le representant du Ministere du Commerce se montrait positifs ~ 

!'acceptation de cette proposition pour acquerir les appareils /voir 

;.nnexe l/. 

Il me semble /comme le Secretaire General du Minist~re RSTD a 

prononce/ qu'entre las routes alternatives, la plus valable serait de 

concentrer les travaux scientifiques au CNR? et assurer une usine 

pilote versatile assez pour experimenter t~us les types de medicaments 

vegetales. ~nsuite, ~n peut decider /s'il emerge un besoin important/ 

laquelle des usines industrielles sera le partenaire plus apte et 

plus competi'tif. 
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G. ~ualifications du personnel au CNRP 

Les experts du Centre poss~dent une haute qualification,donncnt 

des cours a l'Universite et acceptent des etudiants au Centre. Ces 

~ens sont alors non seulement des chercheurs, mais peuvent donner une 

direct ion ef'ficace a la production pilote. L' ingenieur en chef de 

l'usine pilote se trouve caintenant en France pour un tr~ining ne

~essaire ~ l'utilisation de l'appareillage. Le personnel travaillant 

a la pharmacolo~ie a aussi plusieurs possibilites de faire des 

tr~ininc; ~n dehors d1· pays. !)ans le compterendu du c:rnp sur l 'annee 

1964, il existe quatre formations en dehors du pays, mais travaillant 

sur des th~mes communs ~vec ces places de recherches. ~es ethnobota

nistes connaissent parfc;.itement le travail, il ne s·-mbla pas exist er 

une necessite de formation compllmentaire pour eux. 

Un seul terrain exi5e de training, c'est celui de la production 

et le contrAle des huiles essentielles. Je propose~alors que le 

aepartement de Chimie du CNRP choisisse des personnes pour effectuer 

leurs specialisations cians ce demaine. Ils existent plusieurs Insti

tuts en France, au Pays-Bas ou cette specialisation peut etre assuree. 

De ma pc:rt, je suis pr~t d'accepter la visite de ces gens pendant 

leurs specialisations, pour montrer ~os appareils et nos recherches 

D~ns le dernier moment il j atait exprime aussi le voeux d'avoir 

un aide special au CNRP, assure par l 'OmIDI celui d'un consultant 

qui connait le droit de licence, des reglements commait preparer un 

dossier d'un medicament nouveau ainsique le mettre sur le marche. Ce 

demande ma semble justifie, on peut ~rouver des experts li. l 'UNCTAD/GA'l'T 

ou chez les grandes usines pnarmaceutiques. 
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vu. conc:.usroNs 

Le changement arrive d~s le temps du commencement du projet DP/ 
\ 

M;.~/84/017 /phase 1/, on doit evaluer comma tout a fait positive,car 

les investissements importants ~ etablir les deux usines industrielles 

semigouvernementales etaient efficaces: le CNPP et l'usine SOPRAEX 

sont pr~ts ~ commencer leurs fabrications de medicaments. Tout cela 

decharge le C:iRP, l'organisme cooperateur du gouvernement malgacne 

dans le projet, pour produire des quantites de medicaments derives des 

plantes medicinales dans son usine pilote. 

Le c:raP doit exister avec le but principal d'~tre la base malgache 

de recherches et de developpement des medicaments nouveaux d'origine 

ve5etale en vue de la production industrielle. Sa production pilote 

pourra servir de mod~les de fabrication~ l'industrie pnarmaceutique 

de Madagascar. Ses tiches de recherches exigent un renforcement au 

point de vue batanique; celles de developpement pilote une transforma

tion\ une versatilite elevee et a une complementairisation des 

appareils et de l'equipe~ent; celles de controla de qualite d'etablir 

un Laboratoire Analytique. 

Mes recommandations elaborees ant comma but de trouver des possi

bili:es a la realisation des t~ches susmentionnees pour le c:rnP. Je 

suis convainc~ que plus vite le projet entre dans sa deuxi~mf phase, 

pl us vite 'jn arrive aux recherches et developpements souhaites. ?our 

faciliter cetta transition, j'ai prepare la Proposition de Projet -

phase 2, esperant qu'elle peut servir comrne base de l'agrement entre 

les organismes interesses: l 'OUUDI d'un c~te, le MRSTD du gouvernement 

de Madagascar de l'autre /voir annexe 5/. 
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PROCES VERBAL 
DE LA REUNION DU CONSEIL SCIENTIFIQCE 
ET D'ORIENTATION DU CENTRE NATIONAL 

OE RECHERCHES PHARMACEUTIQUES 

.\nnexe l. 

L'an mil neuf cent quatre vingt cinq et le six fevrier, 

le Conseil Scientifique et d'Orientation (C.S.0.) du C.N.R. P. 

a tenu sa reunion au C.N.R.F. 

Ont ete presents: 

- Medames 

- Mess~eurs: 

Lale. H.RAK.OTOVAO, Oirecteur d'Appui aux Recherches 

sur les Sciences de l'Environnement (M.R.S.T.D.) 

Robertine RAHARINOSKY, Oirecteur de la Planification 

et de la Coordination (M.R.S.T.D.) 

Joseph RASOLOFONIRINA , Directeur des Pharmacies 

e~ Laboratoires (Ministere de la Sante) 

Parfait RAOELINA, representant Monsieur Pierrot 

RAJAONARIVELO, Directeur General du Commerce 

Exterieur (Ministere du Commerce) 

Roger RANDRIANATOANDRO, representant Monsieur 

Jean RODIARIVONY, Directeur General du Plan, 

(Ministere Aupres de la Presidence. 

Charge des Finances et de l'Economie) 
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Leopold RAJERY, represent~t le Directeur des Eaux 

et Forets (~.P.A.E.F.) 

Claude RATSIMBAZAFY, Conseiller Technique (M.P.A.R.A.) 

tous membres du C.S.O. 

:1esdames 

~essieurs 

Rabodo ANDRIANTSIFERANA, Directeur du C.N.R.P. 

ANDERSEN, re~.~sentant de l'ONUOI 

Henri R_~.SOLONDRAIBE, Secretaire General du M.R.S.t.o. 

Professeur Peter Tetenyi, Expert de l'ONUDI,en mission 

au C.N.R.P. 

~lonsieur Henri RASOLONDRAIBE , Secretaire General du 

~.R.S.T.D. et President du Conseil d'Administration du C.N. R.P. , a 

ouvert la seance a 9 H 15 mn. Il a d'abord remercie toutes les 

personnes presentes , et en particulier Monsieur le Professeur TETENYI 

et Madame A.~DERSEN. d'avoir bien voulu assister a ::ette reunion du 

C.S.O. Cette reunion a un double objectif: 

- examiner le Rapport d'activite 1984 du C.N.R.P., 

et preparer ainsi la prochaine reuni0n du Conseil d'Administration; 

- profiter du passage ce Monsieur le Professeur TETENYI 

pour discuter du project d'assistance de l'ONUDI au C.N.R.P. 
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La presidence de la seance a ete ensuite passee a 
Madame L.H.RAKOTOVAO, Directeur d'Appui aux Recherches sur les 

Sciences de l'Environnement au M.R.S.T.D. L'ordre du jour propose 

du C.N.R.P. de presenter les grandes lignes du Rapport d'Activite. 

1. EX.~~EN Qe RAPPORT D'ACTIVITE 1984 ce C.N.R.P 

Les themes de recherche approves ou proposes par le 

C.S.O. lors de sa reunion du 14 Fevrier 1984 ont ete executes. 

Cicatrisant: 

Le Ministre de la Sante ayant accorde l'autorisation 

de mise en vente du cicatrisant mis au point par le C.N.R.P. et 

denomme FANAFEROL, sa production a l'echelle pilote a ete examinee. 

Il est alors apparu que l'equippement, aussi Jien que les intrants 

disponibles, sont insuffisants pour realiser les 200.000 tubes fan 

que s'etait fixe le C.N.R.P. Avec les moyens locaux, les amenagements 

possibles ont al ete realises • Et pour les intrants, une demande 

de quota a ece deposee 

Sur le plan administratif, la demande d'homologation 

de prix a ete acceptee • 

Anti-asthmatique 

bien 

Prepare a partir du 

avan~es. Sur le plan 

Lvcopodium cernum, les etudes sont 

chimique, le principe activ pose 
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des problemes a cause de sa grande instabilite. Ceci ne facilite 

pas non plus le travail de la Pharmacie Galenique pour la mise 

en form, surtout dans le cadre des etudes en double aveugle 

(en experimentation clinique). 

Mais aans l'ensemble, les resultats sent assez consequents 

pour permettre des communications a l'Academie Malgache le 

14 Fevrier 1985. 

Si l'experimentation clinique donne des resultats 

escomptes, la production pourra etre envisagee en 1986. 

Antitussif: 

La determir1.:ition de la plante, dont il est issu, est 

a confirrner: elle serait du genre Baseonema (Lycopodiaceesl 

Le C.N.R.P. compte sur la presence de Monsieur le Professeur TETENYI 

pour l'aider a resoudre :e probleme. 

L'etude de l'extrait brut, aussi bien en pharmacodynamie 

qu'en clinique, donne des resultats tres interessants et prometteurs. 

Pour multiplier assez rapidement les observations, l'experimentation 

clinique sera etendue a Behenjy, Antsirabe et Betafo. 

Antimicrobiens: 

Les affections visees sont les diarrhees et les maladies 

veneriennes. 
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Les etudes ont abouti a selectionner Caesalpinia 

sepiaria et Terminalia mantali qui, curieusement, sur le plan 

chimique, renferment un constituant commun: l'acide gallique. 

Comme c'est un corps tres connu, le C.N.R.P. se demande si les 

etudes de ces deux plantes meritent d'etre continuees. 

Pour avancer les travaux Monsieur ~.ANDRIANTSOA 

effectue actuellement un stage a la Faculte de Pharmacie de Marseilles. 

Plantes teratogenes 

Pour completer les etudes poursuivies au C.N.R.P. le 

Kizitina a ete confie a un etudiant de 3e cycle de S.E.A. 

(Monsieur L. RAMAROSON) , qui oriente ses recherches vers l'activite 

anti-mitotique,a la Faculte de Pharmacie de Reims (Professeur 

DESOIZE) • 

Plantes anti-paludeennes: 

Ce sujet a ete confie a Monsieur J.L.RAKOTOAMBOA 

etudiant de 3e cycle en S.B.A. Il travaille a l'lnstitut 

Pasteur en collaboration avec les chercheurs de l'l.M.E.T. 

(lnstitut de Medecine et d'Epidemiologie Tropicale de Paris ) et 

le S.L.M.T. de 1'1.H.S. 11 est arrive a acqu~rir uncertain 

nombre de techniques et a commence a tester six plantes sur 

Plasmodium falciparum in vitro. Celle qu'a donne les 

meilleurs resultats jusqu'a present, demande a etre identifiee 

botaniquement. 
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Apres ce bref ex~ose, Madame L• Pcesidente a fait re-

marquer : 

- que depuis la derniere reunion du C. s. C. (14/C2/ 

84), le c. t •• F\. F. a beaucoup avence ses travaux ; 

- que des travaux pluridisciplinaires ont ete er.tre-

pris ; 

- que 12 plu;art ces themes tr~it~s ont favorise la 

forrati~r. et 12 ~remotion dES agpnts extcutants. 

Clle a souhaitt l~ continuation de cette lancee. 

i-:~!"'S i E"\.:C F\AT:. !MBAZAFI est intervenu a proro~ ~es r 1 an

tes anti~actiri~rnes. Fuis~ue leur efficacit~ est de~ortrte, ~i 
elles sent derourvues de toxicite, on cevra:t passer a leur uti

lisation i~midiate, ~t~nt ~o~ne la pinu1i~ en antib1ot1oues dans 

les zones rurales. 

Le t. irecteur du C. ~ • F. F. a al ors ex;:-1 iq\Jii? que- c 'est 

par un ~u~risseur que le Cer.tre a connu Caesalpinia seriaria. Il 

l'utilisait ~our soiQr.er la tle~ncra:ie. c•est pourquoi, les 
~remiers tests ont ete r~alises sur des cultures de gonocoque. 

Cette ~lante inhibe effectivement la multirlication de ce 9erme. 

~ais ~ cause des dif ficultes pour se procurer des 9onoco~ues, 
les etudes ont ete P.tendues ~ d'autres germes. Et elles or.t rron

trF que le ~ouvoir antibact~rien de cette plante ••~tend ~ un 

srectre asEez 12rge. 

Madame la Pr6si~erte a si~r.al~ que l'Universite entreprend des 
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~tu~ea sur Albizzia, et qu'une etudiante a mis en evidence une 

activite antitacterienne chez une vari@te qui est depourvue de 

tox ici te. 

~irecteur du c. ~. R. F. i Ce resultat est tr~s inte

ressant, dans la mesure o~ cette activite porte elective~ert sur 

Sta~hylococcus aureus qui pose des problemes de r~sistance. 

1-·onsie•.:r FA'!'Sli BJ.:?AF'Y a de~and~ dt:s j:'recisior.s au su

jet des ~lantes teratcg~nes. 

r1rect~ur du c. "· ~-• F. : Fsia~i.a salv1aefcl12 Bak. 

a do~,,~ ces r~sulta•s prom~tteurs a "eims. Ceci, parce ~~e des 

etu~es rr~li~inaires ont ete fcitES au C. ~. R. F. Dans l'hy~o
t~~se o~ les resultats finaux pourraiert ~tre exploit~s, co~
~e~t partager les b~nefic~0 entre le c. ~. R. r. et le l~bora-

toire de Reims 7 

~ada~e La frfsider.te : Lr.e cor.ventior. devrait ltre 

f. tat lie d"- s .,. ai,, terant. 

fonsieur Le frofesse~r Tt~E~Yl : Le Certre tevrait 

c~erchet les princi~es actifs et vendre er.suite le brevet. 

D1recteur du c. ~. fi. P. : Le probl~me e!t gtr.~ral, 
concernant le& risultats des techerches comnenc~e& ~ ~a~agascar 
et poursuivies ~ l'Etranoer. Com~ent ~valuer la part qui re -

vien~r2it au Centre en ca& d'exploitation 1 

Monsieur f~TS!t~~ZAFY s ~lle devrait !tre ~e 50 %-SC 
c 
~· 
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~onsieur Le Fresi~ent du c. A. : L'evaluation des 

parts res~~ctives dolt @tre fo~ct!or. de l'ap~ort de chaque par

tie. 

~~~?~e la fr{si~ente : Au sujet ~es rlantes anti

pal uceer.r.es I 1'r.onsieur J. L. RAKCTGAP..BCA y travail le a rlein 

temps, et ses ltuces sor.t tier avancles. Toutefois, 11 ce,tait 

lf'!s poursui vre ~ 1'1. ~. ~. T. avec la~uellP une convertion de 

st~ge ce ~ix ~o1s a ete d~la conclue. Il n~ devrait dorc pas 

ftrf outl1P par ~acame Le Directeur ce la frogrammation et de 

la Cocrc!nation lors des rrocositior.~ ce bo~rse de sta~e. 

~o~sieur RATS:~BAZAFY : Four quelle maladie est uti

lisPe l'Aferort~ny I 

D1recteur d~ c. ~. F. F. : contre la toux. 

~o~sieur R~~ClCFC~IFI~A : four l£s exp~rimer.taticr.s 

clini~ues, y-a-t-11 une conver.tion entre le c. N. R. F. et le 

~inist~re de la Sant~ 7 

Directeur du c. ~. ~. F. : 11 y a une convertion en

tre le Frofesseur qui accepte de faire l'expPrimentatior. et le 

c. h. k. F. Le rrofesseur est cho1s1 en forction des activit~s 

ces procuits a ~xper1menter. four les affections des voles res

piratoires qui sont actuellem~nt a l'etude, c•est l'equipe de 

~.adarr.e SCHAf'FNt.R. r-:ais pour multiplier plus rapidernent les ot

servat1or.s, l'experimentation S£ra etendue a de& Centres hors 

d'~r.tar.anad.vc, tout en restant SCIUS l'P.cice de ~adame SC!-AP'f't'~R. 

1"' onsieur RAT!ilMBAZAf"Y c 1.e C. N. P. P. devra1 t ef f ec-
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tuer les demarches off1c1elles aurres cu Ministere de l~ Sante 

pour fac111ter ensuite l'homologatior. du rrodu!t. 

Directeur du c. r. R. F. : Cela ne pourrait que faci

liter le travail cu Centre. 

r-.or~1Pur Le E-rtsic'ent du C. ;.... : 11 faut inc:titution

naliser ur.e coordir.ation et prevoir son fonctionr.ernent requlier. 

~ada~e La rrfsi~ert!: DPs rPur.ions pEriociques sont 

df J~ or~~nisies au r. P. ~. T. D. pour instituer ~es cortact~ 

avec c•autrP.s organismes. 

Yorsieur Le Fr~sidert du c. A. : L'expl~inert?tion 

clinique peu~-elle ~tre entrerrise avec ces Ptablisse~ents ~ri

vls 7 

~onsieur RA50LOFC~IRINA : Cela d6oend des m~decin! et 

de leur comp~tPnce. 

r onsieur Le frfsidert du c •. \. : En cas de collabora

tion, des r~pports ~crits devraiert ltre ~tablis. 

C!recte~r du c. P .• ~. '..: Lorsqu'un accord de cclla

bor~tior est conver.u, des r~urior.s entr~ le c. ~. R. F. et les 

~ececins conce~nes ont lieu aussi souvent que necesaaites s 

- pour mettre eu poir.t ensem~le l~s protocoles d'ex-

- pour exposer et discuter les rtsultata obtenus. 
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Monsieur RASOLOFONIRINA Avant d'arriver au stade de 

production, il est necessaire de constituer des dossiers par 

equipe OU par medecin. 

Directeur du C.N.R.P. Le Centre a des dossiers 

cliniques en cours. Meme pour le produit qui va etre mis sur le 

marche, les observations cliniques doiventetre poursuivies. 

C'est pourquoi, il est prevu qu'une partie de la production soit 

destinee au Ministere de la Sante pour etoffer le dossier. 

Monsieur RATSIMBAZAFY 

certains codes. 

A demand£ la signification de 

98 designe une maladie determinee 

M.T.S. : Maladie transmissible sexuellement 

Monsieur Le President du C. A. : Globalement, les 

plantes etudiees en 1984 couvrent les principales maladie: 

qui preoccupent le Gouvernement. Mais le C.N.R.P. devrait consulter 

le Ministere de la Sante pour connaitre les medicaments dont 

Madagascar a grand besoin, et les pathologies les plus frequentes. 

Le Directeur du C.N.R.P. : a fait la remarque suivante: 

le fait qu'une plante renferme un produit connu ne pose pas de 

problemes au C.N.R.P. car son but est de tro•1ver des plantes actives, 

~usceptibles d'etre mises en forme stable et standardisee, et 

d'un prix de revient avantageux par rapport aux produits 

equivalents importes. 

Monsieur RASOLOFONIRI~A: demande si la posologie des 

•edicaments du C.N.R.P. qui passent en experimentation est determinee. 
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Le Directeur du C.N.R.P. Oui 

~onsieur Leopold RAJERY: Le C.N.R.P. a-t-il deja 

fait l'inventaire de la matiere premiere qui sert a la fabrication 

du FANAFERO~ ~ 

Le Directeur du C.N.R.P. L'aire de repartition 

d'llex mitis a deja ete etablie. Elle occupe une grande partie 

de la foret de l'Est, jusqu'a Farafangana, s'avancant a l'Ouest 

vers la hauteur d'Ambositra. La densite la plus importante 

semble etre dans la region du Lac Alaotra. 

~onsieur RASOLOFONIRINA : 11 faut penser a la reproduction 

des plantes qui risquent de disparattre • 

~onsieur RATSIMBAZAFY: Ce devrait etre le souci majeur 

du µays car les besoins locaux et etr~ngers ne cessent d'augmenter. 

L1 taudrait constituer des dossiers pour demander des financements. 

Par ailleurs, n'est-il pas possible de faire des etudes 

pour les soins dentaires, compte-tenu de la penurie de produits 

importes (bain de bouche, pate dentitrice •••••• ) • De plus, nous 

avons du girofle. 

Madame La Presidente: Un groupe de dentistes a deja 

effectue l'inventaire des plantes a usage medico-dentaires et a 

fait appel au C.N.R.P. pour une collaboration. 

Le Directeur du G . ~.R.P. : Les themes de recherche 

3c:uelLemenc en chantier occupent deja cous les chercheurs, Si 
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on devait etendre le progra~me, des recrutements s'imposent. 

~cnsieur L. RAJERY 1 Caesalp1nia sep1aria est dlj~ 

ut111sie co~~e baln de bouche. 

~ada~e La Fresic~nte : 11 faudrait contacter les den

tistes, le Cen·re ce Stc~atolo;ie qui pourraient entrerren~re 

Flus t?rc les ex~irl-ert~tiors cliniques. 

~orsi~ur le Fr~sident du c. ~. : !l faudrait r~actu

alisPr les cartes des ~l3~tes reterues et faire des e~sa:s de 

culture ccrtr~lee cars diverse~ r&9ion~ de ~'adagascar. Airsi, 

lorsqu'or atteintra l'ex~loitatior lndustrielle, l'a~~rcvision

ne~er.t er mati~res premi~res sera qarantie apres la verte des 

~revets. r~ur r~alis~r ces ~rojets, une de~ande de financerent 

ext~rie~re ~ourrait ltre envisa~~e (2a~que mondiale, etc ••• ). 

De tcutFs fa~or~, une ~eli~ique d'exoortation dee pler.tes ocit 

~tre etuci~e de ~res. 

~acame La frlsidente : Une r~union entre le c. ~. ~. 

f. - le f(.,flfA - "· f. "'· E. F". -M. i. ;... R •. ·"'·et E..E. s. 
Slences est sou~ait~e. 

~onsieur L. RAJlRY : signale que les exportateurs ~e 

Cathara~thus roseus distribuent des graines aux paysans rour 

qu'ils ruis&ent les semer ~ la place des plantes r~colt~es. 

~rofesseur TETENYI s Le cor.tr~le ~e l'export~tion dolt 

~tr~ ricoureux, car les plantef ne donnent ras les ~~~es teneurs 

en orincii:-es actifs selor les riilieux o·"; elles pou!".ser.t. Le con

tr~le e~1t s'effectuer selon les pharmecopres 1nterrat1onales. 
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Madame La fre~idente I C'est le ~lnistere de la Sante 

qui s•occupe des phanr.acopees internationales. 

~onsieur Le President du c. A. : 

~adagascar utilise la pha[lTlacop{e fran~aise. Ce qui 

pose ~es protlemes politiques au niveau du ~arche europ~en. 

II - ECHA~~ES DE VUE AVEC ~c~~!~UR LL PFCrESSEUR TETE~YI SUR L'AS-

SISTi\r.:E.. DE L'OUSl AU c. r .• R. r. : 

Le Frofesseur TC7t~YI declare qu'il ne peut parler que 

des rrobl~mes qu'il a pu voir pencant son sejcur de dix jcurs. 

Il a d'a~ord rarreli les ~iff~rer.tes alternativ~s pos

sibles pour le C. ~.R. F. evoqu~es par ~onsieur le Secretaire Ge
n~ral ru ~. ~ • .s. T. c. lors de leur entrevut". 

11 a ensuit~ inform~ l'assistance de : 

- sa visite au C. N. R. F., a f'.A.Rf"AO et probat:lement 
a ~O~RAEX a Pianarantsoa, 

- de l'entrevue qu'il a eu avec le PrPsident des Syn
dicats des Pharmaciens, 

- de la visite qu'il fera au Directeur G@ntral de cc-
f ARr-.~. 

Pui~, 11 a conseille au Certre : 



- de ~emancer au ~inistere de la Sante les besoins 

reels en mPdica~ents, 

- de prencre co~tact avec le Centre National ~e Re

cherches A9ronomiques pour le orotle~e de culture des plantes ~e-

cicinale~, 

- de voir ce qui prof1tera1t 1€ rlus au Centre entre 

l'U!in: rilcte et l'usine a clus qrande 6chelle. 

~our l'usine pilote, le Cer.tre ~ des aprareils ~·ex

tra~tic~ A frcic Pt~ chau~ ; ~ais il lui manque l'arrare!l ~ va

peur d'eau (hycrodistillation) pour l'extr~ction des huile~ es

~ertieolles, et les ap~areils de C~)r.~r~le pour serarer les ceinsti

tuants. 11 y a possibilit~ d~ rrPrarer ces mlcicanents. L?. ca~:ci-

te actuEllc ~st ce : 

- 1:.cct unit~s de solution, 

- 2c;c.cco tubes. 

~a1s 11 ~anque des colornes rour pur1fie~ les rrinc1-

~e~ actifs ~·llex ~itis. Le ~~lanGeur et le lyophilisateur ~cnt 

insu!fisants rour pr,rarer le !irop ce qui existe ne per~et 

qu•une ~ro~uction de deux mois. 

Aussi, une collaboratior av~: FARfAO est coseillee. 

Celui-ci y est ~·ailleurs favorable. 

four les puri!ic~tion et rectification, 11 devra1t y 

avcir coor:tr tiori .. vec le c. f;. F. F. 
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Si le Cent'~ veut travailler de nouvelles plantes, 

il faudra acquerier pour 200 M FMG de materiels. 

Pour une usine pilote,cequi existe doit etre ~umplete 

par 100 M FMG d'apparails complementaires. Mais il faudrait 

aussi une chaudiere qui coutera 120 M FMG • 

Monsieur P. RAOELINA : La Direction du Commerce 

Exterieur est pret a recevoir l~s demandes d'achat de materiels. 

Monsieur Le President du C.A.: A remercie le Representant 

du Commerce et a conseille au Centre de presenter ses demandes par 

ordre de priorite. 

A remercie le Professeur Tetenyi pour son expose. 

Il a ensuite indique que le choix de la voie a suivre 

par le C.N.R.P. se fera par le C.A. , apres examen du rapport du 

Representant de l'ONUDI. 

Monsieur J. RASOLOFONIRINA Si le Centre se cantonne 

a la recherche scientifique, il sera condamne a rester tributaire 

du financement par subvention. Une ex?ansion est done pri~ordiale 

par la voie d'une production pilote ou industrielle. Mais produire 

est une chose; et commercialiser en est une autre. D'ou la necessite 

d'un service de marketing. 

Monsieur le President du C.A. 

enoncees par le Professeur Tetenyi: 

A repris les alternatives 

0 1 Envoyer tous les resultats du C.N.R.P. au C.N.P.P, 

pour exploitation. 
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2° Doter le Centre d'une Capacite de production indus

trielle ce serait denaturer la vocation du Centre. 

3° Doter le Centre d'une capacite de production pilote. 

4° Negocier les resultats avec des ~ntreprises prives 

pour les exploiter. 

Madame La Presidente: a demande si l'unite pilot est 

acquise. 

Monsieur Le Professeur Tetenyi: estime qu'une unite 

pilote est necessaire. Elle servira de modele. 

Le Directeur du Centre: fait remarquer que le materiel 

est encore incomplet. 

Monsieur Le Professeur Tetenyi: recommande de voir ce 

qui manque et ce qui est vraiment necessaire. 

Le Directeur du C.N.R.P. : pense qui'il est difficile 

de chiffrer les besoins reels en medicaments car les importations ne 

correspondent pas aux besoins reels. 

Le Representant du Commerce: releve que meme si les 

financements des organismes etranger sont suffisants, il y a des 

contraintes financieres de la part du F.M.I. 

Madame Raharinosv: suggere la creation d'un departement 

de marketing pour l'etude de la commercialisation. 
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Monsieur le President du C.A. : pense que la capacite 

pilote doit etre versacile mais limitee. Elle ne doit pas se con

sacrer a un seul produit. Elle doit avoir un double role: 

- preparer la phase de production industrielle, 

- assurer le debut du marketing, le t~mps de faire 

connaitre le produit. 

D'apres les resultats, le Centre ajustera le temps pour 

vendre le produit a un industriel • L'amortissement de l'unite 

pilote se £era a long terrne. 

routes les propositions du C.S.O. seront presentees 

au C.A. pour approbation. 

L'ordre du hour etant epuise, la seance est levee ~ 

10 H 10 minutes. 
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Annexe 2 

Liste des appareils pour l'Unite Pilate au CNRP 

3 
Hydrodistillateur a 1 m 

en acier inoxydable et munie 

des accessoires 

(vases florentins) 

Colonnes a purification 3 en 

verre (a 5 kg de silice) 

2 en acier inox (a 10 kg) 

Evaporateurs ~otatif 

2 a 10 1 et 2 a 20 1 

munis de pompe a vide 

lvoohilisateur a 20 1 

Distillateur de solvants 

a 20 1 en acier inoxydable 

~ateriel accesoire en acier 

inoxydable 

erlens 2 a 5 1 et 2 a 10 1 

bechers 2 a 5 1 et 2 a 10 1 

42.00 Total parttel du materiel 

non consomptible 

30.000 S EU 

20.000 S EU 

20.000 S EU 

10.000 S EU 

10.000 $ EU 

5.000 S EU 

95.000 S EU 
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Annexe 3 

liste des equipements pour le conf ectionnement Galenique au CNRP 

Gelulier semi-automatique 

3.000/h (avec accessoires) 

~elamteur a. 45 1 pour les sirops 

~achine a compter des comprimes, 

rlraizees capsules 

~oule a preparer des supposi-

to ires 

Pompe a remplir sirops et 

teintures a volumes exactes 

~icroniseur a brayer les 

':)0Udres secheS 

Autres accessoires 

42.00' Total partiel du materiel 

non consomptible 

12.000 $ EU 

8.000 S EU 

5.000 $ EU 

4.000 $ EU 

3.000 $ EU 

3.000 $ EU 

5.000 S EU 

40.000 S EU 
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Annexe 4 

Liste des instruments pour le laboratoire Analytique du CNRP 

Chromato~raphe en phase ~aseuse 

Chromatographe a haute performance 

en phase liauide 

Spectrophotometre UV et visible 

Spectrophotometre infrarouge 

Evaporateurs rotatif s 2 a l 1 

Detecteur digitale pour determiner 

le point de fusion 

Polarimetre electronique 

Refractometre 

Collecteurs des fractions (2) 

Materiel accesoire en acier inoxydable 

erlens, 2 a l 1, 2 a 2 1 

bechers, 2 a 1 1, 2 a 2 1 

15.000 S EU 

25.000 S EU 

15.000 $ EU 

15.000 $ EU 

10.000 S EU 

1.000 $ EU 

6.000 S EU 

5.000 S EU 

7.000 SEU 

bassins (2) 6.000 S EU 

42.00 Total partiel du materiel 

non consomptible 105.000 S EU 
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Annexe S 

ORr.A.~ISATION DES NATIONS L'NIES POUR LE DEVELOPPE-!ENT INDUSTRIEL 

PROPOSITION DE PROJET (PF.ASE II) 

?ARTIE I DONNEES DE BASE 

PAYS Ml\.DAGASCAR 

P~OJET N~ DP/~G/84/017 

DESIGNATION Dt PROJET 

DATE ENVISAGEE POt'R LE COMMENCE
MENT DES OPERATIONS 

DATE ~ISAGEE POt'R L'ACHEVEMENT 
DES OPERATIONS 

ORIGINE ET DATE DE LA DEMANI>E 
OF'FICIELLE 

ORGANISME COOPERATEL"R 
DU GOUVERNEMENT 

::mrTPIBtJTION DE l 1 ()~1.;1)1 

CONTRIBUTION DC GOt'VERNEMENT 

FONDS NECESSAIRES 

POCR LA CONTFIBUTION DE l'ONUDI: 

~ONNAIE CO~'VERTIBLE 

AUTRE ~ONNAIE 

SERVICES DE L'ONUDI CHARGES 
DE L'APPUI ORGANIOCE 

::'.~ID!CATIF DE L 1 ELEMENT UC PROGRAMME 

V.34-85017 

Assistance au Centre National de Recherches 
Pharmaceutiques pour la fabri:ation de 
produits pharmaceutiques a partir de plantes 
medicinales - Phase 2 

Juillet 1985 

Septembre 1987 

Centre National de Recherches Pharmaceutiques 

3 36.000 dollars des Etats-tnis 

3 36. 000 dollars des Etats-Unis 

3 36. 000 dollars des Eta ts-Un is 

Groupe des industries pharmaceutiques 
Service des industries chimiques 
Division des operations industrielles 

32.1.D 



PARTit: II. - LE PROJET 

II.A. - Objectifs de developpement 

Fabrication industrielle de produits pharmaceutiques a partir de 

~atieres premieres locales pour repondre aux besoins du pays le 

domaine des soins de sante. 

II.B. - Objectifs immediats 
Assurer a CNRP la ~oz::.ibil_ite qu'il pourra 
- au~enter et diversifier les ~echerches de nouveaux medicaments 

a base de plantes medicinales; 

- assurer la fabrication de ces nouveaux medicaments dans son unite 

pilote en se conformant aux presc~iptions du Ministere de la Sante; 

- diffuser aupres des entreprises de production pharmaceutique les 

procedes de fabrication ainsi testes, afin que ces entreprises puissant 

realiser la production sur une grande echelle d'abord pour couvrir les 

besoins locaux ensuite pour exporter; 

- Contr~ler la qualite des produits pharmaceutiques malgaches et 

leur donner une 6arantie conformement aux normes de qualite interna-

t ionale. 

Ir.c. - Considerations soeciales 
' Ce prJjet cons~itue la deuxieme atape necessaire du lancement d'une 

industrie utilisan~ des plantes ma~icinales et aromatiques locales en 

vue ae la fabrication de produits pharmaceutiques. Il favorisera une 

participation de la population rurale, celle-ci recoltant les plantes 

necessaires ~ l'exploitation des unites prevues qui, une fois totale

ment operationn~lles, contribueront, en engendrant la cr~ation de 

facteurs de pro~uction, ~ la r~alisation des programmes nationaux en 

vi~ueur dans le domaine des soins de sante et genereront toute une 

gamma de pr~duits ex?ortables. La participation ae l'Etat est acquise, 

si l'on en juge par les activites dej~ realisees en ce qui concerne 

les recherches pnarmacodynacique et phy:ochimiques des plantes par le 

C!lRP. 

I!.D. - Jri;ine et justification 

l. - La proposition presente du pr~jet suive ' la premiere phase. 

On en avait determine le but dans une fabrication industrielle des 
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medicaments a la base des plantes med!.~inales. Comma partenaire la 

recherche et developpement on a decide de s'appu~:er au CNRP. Le CNRP 

assi.stait pour 1 e present P:n.iD/ONUDI proj et aussi. En ce qui concerne 

' les capacites hucaines du personnel ils 9ossedent tous les qualites 

necessaires ~ leurs fonctions, au domaine des recherches et du di!ve

loppement, cais ils manquent une bonne partie de l'equipment approprie. 

2. - Les plantes medicinales ont garde leurs positions dans notre 

aire moderne aussi. Les laboratoires ~aleniques ainsi que les grandes 

usin~s pharmaceutiques utilisent la matitre vegetalc ~ans leurs fabri

cations directement ou la transformant. 

3. - ~es e;randes industries pharmaceutiques important le materiel 

vegatale des pays en voie de developpecient et on estime ~ 150 millions 

deSSU lavaleur annuelle de ses operations. Si l'industrie locale se 

developpe, on arrive~ reduire ce chiffre ~ la moitie, cocme exportation 

directe,mais au contraire des produits elaboreses ~ une valeur bien 

elevee. 

4. - Mon rapport contenant ce Proposition de Projet comma annexe 

::>, a CO!!!me ori;ine le souhait :iu Gouvernement de lfadagascar, d'utiliser 

mieux leurs plantes indig~nes. C'es~ una ;rande occasion que le pays 

poss"ede un,; flora tr"es riche et contenante des plantes medicinales 

endeoi~ues. Il J existe une possibilite enorce ~ :rouver des plar:tes 

~ouvei~as qui me~itent d'~tre utilisees. 

5. - Il est nee es.saire, q ue l 'usi'J.e pilote aefa exist ante au c:rap 
pourra devenir versaiil~ assez ~ t~us les metnodes prevues pour la 

fabric~tion et de confection~ement. Il faut compi~;er l'appareillage 

dans ce sens. 

6. - Il y est un besoin existant d'assurer le cont~le de qualite 

dans un laborato.ire d'analyse specialise conformement aux prescriptions 

du Minist~rY de la Sante. 
' 7. - ~e ?ersonnel d~ c:;RP a une qualification tr es eleve, ce pourquoi 

il n'y en a pas be so in d'une participation extensive des experts et rangers. 

&. - ll faut etabl:r des convent ions entre le c:rnP, d'un c~te et les 
cliniques du Ministere de la Santa, ainsi qu'avec le C~JDRADERU d'autre 

cote, pour assurer la cooperation scientifique necessaire. Ce dernier 

pourra assurer l'inclusion du peuplement rural. -9. - Les plantes espec\s euumeree dans la justification de la 

?hase I de ce prJj.at, restrnt encore valablas. !fais il faut les 
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completer par les plus importantes mentionnes dans mon rapport, et 

servent comma base de a+D au CNRP, ou materiel de production dans 

les deux f abriques semi-~ouvernementales. 

II.E. - Resultats e-s.:omotes 

En tenant compte des objactifs immediats presentes dans II.B, le 

CNRP arrivera ~: 

1/ - Preparer des huiles essentielles et ses constituants par une 

utilisation dans las medicaments et dans les produits d'hybiene. 

2/ - Assurer ses t!cnes de rt+D pour trouver les medicaments nouvellss 

~ l'origine vegetale utilisables dans l'industrie pharmaceutique. 

3/ - Assurer le contr~le de qualite pour les produits 'a l'usine pilote, 

et pour tout autres buts gouvernementaux. 

4/ - Contribuer \ l'inventorisation de la flore spontanee au point de 

vue des plantes medicinales selectionnees. 

5/ - Produire le mod~le a une echelle pilote des medicaments~ la base 

des plantes pour pouvoir prevoirs leurs acceptations au ciarche 

/voir annexe 5B/. 

61 - Prendre l'initiative ~ cultiver les plantes medicin~les et aro

matiques. 

I!.F. - tctivites et ~odalites de mise en oeuvre du projet /fig.l./ 

A. Preparation OU transformation des batiments pour pouvoir etablir 

l'appareillage assc.re pour la ve~satilite et, pour 

de l'usine pilote. 

completer 

B • .3electionner at assurer le personnel necessaire aux taches nouvelles 

Formation de personnel specialisee. 

C. Determination ~inale i l'aide d'un expert consultant - tousles 

equipements ·necessai.:-es ~ 1 1 usine pilote et au laboratoire du 

contr~le. 
D. Acquisition et instal:ation de l'appareiliage. 

E. Inver.tarisation des plantes medicinales et aromatiques selectionne~s. 

F. Fabrication des produits nouveaux dans l'usine pilote. 

G. Revision du progr~s du projet 
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Fig. 1 

0 

annee 1 (1985) 2 (1986) 

11 
3 (1987) 

mo is 3 6 9 12 15 21 24 27 

.l. ) 12 

B ) 15 

c ) 12 

D 6 )18 

E 6 } 27 

F 12 ) 27 

G 12 --) (0,25 m/m) 24 ---) (0,25 m/m) 



II.G. - Contribution au projet 

l - Contribution du Gouvernement 

al Du cAte du C~RP 11 est i~uispensable de ~revoir prealablement 
A 

une certaine extension cies batiments de l'unite pilote et du labora-

toire analytique de contr~le du qualite, de m:m~ que le recrutement 

de personnel ariditionnel ~ualifie tel que chercheurs, in6enieurs et 

techniciens. 

bl Terrain aggrandi pour un jardin botanique et pour des essais 

biologique des plantes medicinales et aromatiques. 

cl Vehicules pour l'utilisation dans le proje~ et services tech

nologiques comme-ci administratives. 

d/ Permissions aux appareillages et equipements arrives cians le 

cadre du projet, qu'ils soient hors de douane. 

el Permissions de travail pour la cooperation des experts et 

consultants etrangers. 

ti Achats de tous les matieres et appareils qu'on peut trouver a 

?-!adagascar. 

gl Services des cliniques et de CE:iDRADERU necessaire pour le 

proj et. 

2. - Contribution de l 'mrunr 

al en expertise 

Considerant les hautes qualifications professionnelles des 

chercheurs, chimistes, pharmaciens, pharmacol;,gues et des ini;;enieurs 

et technicians travaillant dans l'unite de production, l'assistance 

an expertise sera necessairement reriui~e mais hautement s;ecialisee. 

Sera mis ~ la disposition ci.u C~ffiP: - un ingenieur chimiste 

pendant une periode de 4 fois l oois pour rendre l 'unite pilote totale

ment oper~tionnelle et assurer la formation complementaire de l'ingenieur, 

chef de l'unite de procuction; 

- un consultant provenant 

de l'industrie pnarmaceutique specialise en licence de fabrication et 

sur la r~5lementation en vigueur sur~le carche tres speci~lise des 

produits pharmaceutiques tant au niveau national qu'au niveati inter

national /2 ~ois 1 mois/. 
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b/ en formation 

2 mois de formation pour un ingenieur chimiste pour les dif

ferentas techniques d'extraction des huiles essentielles; 

2 mois de formation pour un chimiste specialise cians l'analyse 

des principes actifs des plantes; 

- un voyage d 'etudes de 1 mois pour le Directeur du c:rnp pour 

visiter quelques institutions similaires au CNRP qui sont au service 

de l'industrie pharmaceutique. 

c/ En eguipement 

Considerant que l'equipement tlont dispose actuellement le ClRP 

n'est pas suffisamment ada.pte au processus allant de la recherche ~ 
la production pilote et au conditionnement galenique ni aux techniq~es 

de contr~le de qu~lite, il est essentiel de completer cet equipement 

par du materiel additionnel. 

III.A. - Evaluation prooosee 

Cette proposition du projet sera d'abord evalue au Siege de l'ONUDI 

et par l'organisme gouvernemental competent. 

III.B. - Mesuras consecutives envisagees 

La.:icement d 'une unite pilote en vue de 1 a proC.uct ion 'a :·:adagascar 

de sutstances pharmaceuti~ues derivees de plantes. 
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ANNEXE 5 - A:BUDGET DU PROJET 

336.000 S EU 

11. Consultants 

11.51 I~genieur chimiste 4 x l 1:1/h 4 

11.52 Consultant specialise en licences et 
en r~blementations 2 x l m/h 2 

11.53 Pour etablir le progr~s du projet 
2 x 0,5 m/h 1 

11-99 Total partiel - experts internationaux 
7 1:1/h 

30. Formations 

31.1 Pour l'ingenieur chimiste travailler 
'a lEttraction des huiles essentielles 

2 m/h 

31.2 Pour un cnimiste specialise dans 
l'analytique 2 m/h 

32. Voyage d'etudes pour le Directeur 
l m/h 

39 Total de ! 'element 5 m/h 

40. &quipement et instruments /materiel non 
cons ,:nptibl8/ 

~1.1. Appareils pour l'usinc pilote /voir anr.sxe ~/ 

41.2. Equipements de la ?narmacie galenique /voir 
annexe 3/ 

.'.+-1-3. Instruments pour le laboratoirc anal;,'tique 
/voir annexe 4/ 

3. Elements diverses 

56.000 

23.000 
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Pc..ys MADAGASCAR 
MAG/b4/0l7 

: )2.1.D. 

bUDGE'r DI!: PHOJJ::'r/REVISION 

NO du projet 
Activit~ specifique 
·ritre du projet Assistance au Centre Nutional de Rechercle& 

Pharmaceutiques pour lo fabrication de produits 
pharmaceutiques a partir de plantes medicinales 
/Phase I/ 

11. EXP~H'l'S 

11.51.Consul taut-lngenieur chimiste 
11.~2 Consultant-en licence et regle-

11..99 
13. 
15. 
16. 
19· 

went&tion sur le warche 
Total de !'element 

Appui administratif 
Frais de deplacement 
Fonctionnoire du Siege 

Total de l'elem~nt 

}O. FORMATION 
31. Bourses 
j2. Voyage d'etudes 

''· Total de 1'6lement 

40. EQUIPEMENT 
41. Equiptunant 

49. Total de l'~lewent 

50. ELEMENT DIVERS 
53. Divers 

~9· Total de l''l~ment 

99. rarAL GENBRAL 

'l'Or AL 198) 1986 1987 
m/h S m/h s m/h s m/h s 

4,0 35.500 l,O 8.ooo 2,0 l 7•000 1,0 8.500 

2 • 0 16 • QQQ - - £. 0 16 • 000 
b-:o-- 4.9.5-00 ),o ·24·.000 2-.0 - Tt.ooo i.o 8.500 

900 450 300 150 
j.000 1.500 1.000 500 

4,0 !).600 0,5 2.800 0,5 2.800 
7.0 59.000 3,0 25.950 2,5 21.100 1,5 11.950 

4,o lb.OOO 2,0 8.ooo 2,0 8,ooo 
i~o 4.ooo - - l,o 4.ooo 
5 ,o ~o.ooo - 2 ,o - a-.ooo ____ -)-;cr~-12.000 - - -

24u.ooo 120.000 
240.000 120.000 

17.000 4.ooo 7.000 
l 'Z.QOQ~-~-~~-~~-~- -~- ~000 __ _ 7.000 

~J~~22~ ~:?~~~~ -~gg~!~~ 

120.000 
120.000 

6.000 
6.ooo 

1-~7.a··o 
=~-=~~= 

U• 
U• 



Annexe 5-l3 Estimation de l'influence de la versatilite et de la complemantairisation prevues 
a l'usine pilote du CNRP pour un programme de production annuelle, a !'example de 
trois types des produitd a la base de plantes medicinales et aromatiques; 

!lex mitis(Fanaferol) Lycopodium annuum Huiles essentielles 

Extraction (semaines) 

Extrait brut (kg) 

Purification (mois) 

Extrait pur (kg) 

Lyophi li sat ion (mois) 

Ex trait lyo (kg) 

Sirop melange (T) 

Production / an 

Tubes (mille pi~ces) 

Sirops (mille unites 
flacons) 

Huiles ess. (kg) 

Sp 

3 

10,8 

12 

2,6 

43 

Sp - situation presente 

S-Ph 2 - situation apres la 
real i S'll iun phase 2 
du projet 

S-Ph 2 

3 

1.0 ,8 

3 

3,6 

60 

Fca - facteur de la capacite 
accrue 

Fca 

5,5 

Sp S-Ph 2 Fca Sp S-Ph 2 Fca 

7 35 ¢ 14 

10, 5 52 ¢ 350 

¢ 1 

¢ 320 """ 
7 9 

4,2 27 it..1 
1,45 9,3 ~ 

12 75 

¢ 320 

'-'' cr 
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