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DEDICACES

Je dédie cette these...
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A MON DIEU TOUT PUISSANT
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Merci pour ta fidélité et ton amour

Tu es et resteras tous les jours de ma vie, l'objet de mes louanges
Que ton Saint Nom soit loué

AMEN !

A LA VIERGE MARIE,

Merci maman pour ton intercession
Merci pour ton amour et ta patience

Que ton sourire illumine toujours ma vie !
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A mon Pére,
Feu Docteur N’Gbo Yago Jean-Marie Francois
Tres Cher papa, ce jour est le tien. Méme si tu n’es pas présent
parmi nous, tu ne m’as jamais quitté. Je sais que de la-haut tu es
fier de moi. J’espere étre a la hauteur de ce que tu as incarné ici-
bas. Tu peux étre heureux car ta vie n’aura pas été vaine. Que ton

dame repose en paix.

Je t’aime.

A ma Meére,
Kouassi Adjoba Thérése
Femme de valeur, tu as su m’inculquer les bases de la vie. Tu as
été a la fois un pere et une mere sans jamais faillir a tes devoirs.
Toujours a mon écoute, tu n’as jamais voulu que je me laisse

abattre par les épreuves. Ce jour est également le tien.

Merci maman chérie

Je t’aime.

A ma sceur Carolle et & mon frére jumeau Jean Paul,

Toujours solidaires de ma cause, vous n’avez cessé de me
réconforter. Vous m’avez donné vos épaules pour que je me repose
pendant mes moments de désespoir et de lassitude. Je vous

souhaite le meilleur dans vos vies

Et que la grdce de Dieu ne vous quitte jamais.
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A mon « Tonton I’Abbé » Aimé Benoit André Mobio

Toujours soucieux de mes difficultés et attentionné
Tu as participé a la réalisation de ce réve.

Que la main de Dieu t’‘accompagne chaque jour de ta vie.

Aux membres de ma famaille,

Je ne saurais suffisamment vous remercier. Vous m’avez prodigué
de sages conseils pour que j aille toujours plus loin méme dans les

moments les plus difficiles. Je vous dédie également ce jour.

A mon chéri Yéhé Kamagny Alain,

Tu as toujours été a mon écoute et tu n’as pas cessé de
m’encourager

Merci d’étre mon ami et mon confident
Merci pour tes conseils et ton soutien

Que la grdce de Dieu soit toujours sur ta vie.

A mes amis(es)

Malan Marie-sandrine epse Menan, Ekponon Cynthia epse Koffi,
Mé Mékanty epse Cissé, Dr Yao Jean-Simon, Dr Assamoa Prisca,
Dr Moh patricia, Dr Sangaré Yasmine epse Koné, Dr Loukou
Christian, Dr Kouassi Sandrine, Séka Elvis, Dr N'Guetta
Jean-Paul, Dr tanauh Olivia epse N'Guessan, Niamké Annie,

N’Gnissan Aude

Merci pour vos encouragements et votre soutien.
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A ma famille Printemps de la Foi,

Merci pour le soutien que chacun de vous m’a apporté ainsi que

pour vos prieres.

Que le Seigneur vous comble au-dela de vos espérances.

A la 31°™ promotion,
Merci pour tous ces moments passés ensemble.

Que chacun de vous accomplisse ses réves.

Je vous souhaite le meilleur.

A tous ceux qui sont partis trop tot,

N’Gbo Paul, Koffi Kouassi André, Agodan Sabine, Amoussou

Ameélie, Kouassi N'Da Franck, Sika Victorien

Vous n’étes pas présent pour féter ce jour tant attendu, mais je

sais que votre joie est immense.

Je souhaite que vous puissiez trouver la paix et le repos.
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REMERCIEMENTS
Au Pr Bony Nicaise,
Pour votre encadrement, votre disponibilité et votre compréhension

Je vous remercie.

Aux Dr Allani Hugues d’ UBIPHARM-CI et

Dr Doudouho Christian de la Direction de la Pharmacie du

Médicament et des Laboratoires

Merci pour votre disponibilité et la spontanéité avec laquelle vous

avez répondu a nos préoccupations.

Au Pr Fataho Buraima,

Aux Dr Coulibaly Mayélé, Dr Sibailly Assamoi, Dr Diakité
Serie, Dr Allah Kouadio Avoaka

Merci pour vos encouragements et vos conseils.
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A NOS MAITRE ET JUGES J
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A NOTRE MAITRE ET PRESIDENT DE JURY
Madame le Professeur AKE MICHELE

» Docteur en pharmacie ;
» DESS en Nutrition, Diététique et Controle des Aliments Université Paris XI

» DEA option Sciences des Aliments de 'université de Montpellier I, option

Sciences des Aliments ;
» Doctorat de I’Université de Montpellier I, option Sciences des Aliments ;

» Professeur Titulaire en Chimie Analytique et Bromatologie a I'UFR des Sciences

Pharmaceutiques et Biologiques d’Abidjan ;

» Pharmacien chef de la pharmacie et du laboratoire de nutrition de 1'INSP
d’Abidjan ;

» Membre de la Société Ouest Africaine de Chimie ;
» Membre de I’ Association of Official Analytical Chemists (AOAC) ;

» Membre de la Société des Experts Chimistes de France.

Cher Maitre,

Nous vous remercions pour [’honneur que vous nous faites de présider le
jury de notre these et ce malgré vos nombreuses préoccupations. Nous avons eu
le privilege de bénéficier de vos qualités d’enseignant tout au long de notre

cursus universitaire.

Veuillez trouver ici, cher maitre, [’expression de notre infinie gratitude et
surtout notre profonde admiration.

Que Dieu vous bénisse.
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A NOTRE MAITRE ET DIRECTEUR DE THESE

Monsieur le Professeur MALAN KLA ANGLADE

Professeur  titulaire de chimie analytique a4 [I'UFR des Sciences
Pharmaceutiques et Biologiques

Doyen honoraire a I"'UFR des Sciences Pharmaceutiques et Biologiques
Directeur du Laboratoire National de la Santé Publique

Membre du conseil national de I’Ordre des Pharmaciens

Responsable du DESS de controle de qualité des médicaments, aliments, et
produits cosmétiques

Membre de I’Académie National de Pharmacie de France ;

Membre de I'académie des sciences, des cultures, des arts et de la diaspora
(ASCAD)

Membre de la Société des Experts Chimistes de France ;

Officier dans l'ordre du mérite de 'enseignement Supérieur ;

Commandeur de l'ordre de 'enseignement supérieur

Chevalier dans l'ordre de la Santé Publique

Expert de 'OMS.

Cher Maitre,

Vous nous avez fait confiance et avez mis tout en ceuvre pour que ce travail

se deroule dans les meilleures conditions. Votre gentillesse et votre humilité

nous ont marqués depuis notre tendre enfance.

Que ce travail soit [’occasion pour nous de vous témoigner notre profonde

reconnaissance et notre admiration.

Que Dieu vous bénisse.
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A NOTRE MAITRE ET JUGE
Monsieur le Professeur OUATTARA MAHAMA

Professeur Agrégé de Chimie Médicinale

Pharmacien, Docteur en Sciences Pharmaceutiques de I'Université de Montpellier
L

Directeur Adjoint de la Direction de la Pharmacie, Médicament et des
Laboratoires de Cote d’Ivoire, chargé de l'inspection pharmaceutique

Inspecteur des Bonnes Pratiques de Fabrication et de Distribution des
Meédicaments a usage humain,

Membre du Comité technique consultatif «inspection pharmaceutique» de la
Cellule pour ['Harmonisation de la Reglementation et la Coopération
Pharmaceutique (CHRCP) de 'UEMOA

Membre de la Liste des Experts du Médicament Vétérinaire (LEMV) de
I'UEMOA

Lauréat du prix de Recherche Santé 2003 du Ministere de la Recherche
Scientifique de la République de Cote d'ivoire

Thématique de recherche lauréate du Prix Scientifigue KOUAME Egnankou 2013
des UFR Sciences de la Santé

Thématique de recherche lauréate du Programme d’Appui Stratégique a la
Recherche Scientifique en Cote-d’Ivoire de 2015 (PASRES)

Membre de la Société Ouest Africaine de Chimie (SOACHIM)

Membre du Réseau de Substances Bioactives Ouest Africain (ReSBOA)

Membre de la Société de Chimie Thérapeutique de France (SCt France)

Président de la Société Pharmaceutique de Cote d'ivoire (SOPHACI)

Cher Maitre,

C’est avec joie que nous vous comptons parmi les membres de ce jury. Votre

presence est pour nous un honneur, veuillez trouver ici l’expression de nos

sinceres remerciements et de notre profond respect.

Que Dieu vous assiste dans tous vos projets.
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A NOTRE MAITRE ET JUGE
Monsieur le Professeur DALLY LABA ISMAEL

> Docteur en Sciences Pharmaceutiques de I"Université Félix Houphouét-Boigny
d’Abidjan

» Maitre de Conférences Agrégé de Pharmacie galénique et Industrielle

» Pharmacien des Hopitaux

» Chercheur au laboratoire de Pharmacie galénique et Leégislation
pharmaceutique de I"UFR des Sciences Pharmaceutiques et Biologiques de
I"Université Félix Houphouét-Boigny d’Abidjan

» DEA de Conception, Réalisation et Evaluation de médicaments d’origine
traditionnelle, option Pharmacotechnie

» DESS de Controle qualité des médicaments, aliments et produits cosmétiques

» Responsable des expertises Pharmacotechniques du Laboratoire de Controle des
Meédicaments du Laboratoire National de la Santé Publique d’Abidjan

» Membre de la Société Ouest Africaine de Chimie (SOACHIM)

» Membre de la Société Pharmaceutique de Cote d'Ivoire (SOPHACI)

Cher Maitre,

Nous vous remercions pour la spontanéité avec laquelle vous avez répondu a

notre sollicitation.

Nous n’avons pas trouvé meilleure occasion de vous exprimer notre grand

respect et notre admiration profonde, en vous demandant de juger notre travail.

Que DIEU vous comble de bénédictions.
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INTRODUCTION
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L’enregistrement des médicaments constitue une activit¢ fondamentale des
autorités de réglementation dans le domaine de la gestion des médicaments [1].
Dans tous les pays ou existe une politique pharmaceutique, la
commercialisation des médicaments nécessite 1’obtention préalable d’une
Autorisation de Mise sur le Marché (AMM) matérialisée par la délivrance d’un
visa. [9] Cette AMM garantie la qualité, la sécurité et 1’efficacit¢ du

médicament.

En effet, la disponibilité et I’accessibilité (géographique et économique) a des
médicaments de qualit¢ a un prix abordable améliore les performances du

systeme de santé.

Une ¢tude menée en 2010 aupres de quatre (04) €tablissements — grossistes
répartiteurs de produits pharmaceutiques a Bamako, a démontré que la
disponibilité des génériques reste faible, la plupart des grossistes disposant de

moins de 15% de produits [5].

Cameron et collaborateurs ont montré que la disponibilité et 1’accessibilité aux
médicaments dans un pays permet de faire un ¢état des lieux de la situation

sanitaire pour ensuite apporter d’éventuelles mesures correctives [2].

Compte tenu du développement de la commercialisation de médicaments
falsifiés en dehors du circuit officiel que constituent les pharmacies, phénomene
apparu dans les années 80, et qui prend de I’ampleur dans les pays d’Afrique de
I’Ouest dont la Cote d’Ivoire, la pertinence de notre étude se justifie. Notre
¢tude s’intéresse particulicrement a la réglementation des médicaments a travers

les modalités d’homologation et d’octroi de ’AMM [14].

Rendre accessible un médicament ne doit en aucun cas générer de risque quant
a ses caractéristiques de qualité, d’efficacité et de sécurité. Ceci est fait lorsque

le médicament est enregistré dans son pays d’origine pour le marché local, et
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qu’il est authentiquement vérifi¢ par les experts des autorités réglementaires

nationales [7].

En Coéte d’Ivoire, environ 10.000 médicaments ont I’autorisation de mise sur le
marché alors qu’environ 6.000 seulement sont commercialisés. [25,26] Le prix
des médicaments est homologué¢ par la Direction de la Pharmacie du

Médicament et des Laboratoires (DPML). [17]

Selon les critéres de 1’Organisation Mondiale de la Santé¢ (OMS), chaque Etat
membre établit régulierement sa liste des médicaments essentiels. La
République de la Cote d’Ivoire dispose, depuis 1991, d’une liste nationale des
Médicaments Essentiels présentée en dénomination commune internationale

(DCI). Cette liste est révisée tous les deux (02) ans [17].

Le paludisme est le premier motif de consultation et d’hospitalisation en Cote
d’Ivoire. Il est responsable de 33% des déces survenant dans tous les hopitaux et
environs trois millions et demi (3,5) d’enfants 4gés de moins de 5 ans et un (01)
million de femmes enceintes sont exposées [16]. Suite a I’apparition de
résistances a la chloroquine a partir de 1960, ’OMS recommande 1’utilisation
des dérivés de I’artémisinine en bithérapie. C’est ainsi que depuis 2001,
cinquante-trois (53) pays dont la Cdte d’Ivoire ont adopté les combinaisons

thérapeutiques a base d’artémisinine.

Nous avons donc choisi sur la liste des médicaments essentiels de traiter des
antipaludiques en raison de I’importance du paludisme comme probléme de
santé¢ publique. Quels sont les écarts entre le nombre d’antipaludiques
enregistrés et le nombre d’antipaludiques commercialisés et aussi les écarts
entre les prix a I’homologation et les prix fournisseurs hors taxe (PFHT) et les

prix publics pratiqués ?
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L’objectif principal de notre travail est de faire une analyse des médicaments
antipaludiques homologués et figurant sur la liste de la DPML et ceux du circuit
de commercialisation en Cote d’ivoire a travers la liste disponible chez le

grossiste répartiteur UBIPHARM Coéte d’Ivoire (UBIPHARM-CI).
Pour atteindre notre objectif, les objectifs spécifiques sont :

- Faire I’analyse globale des médicaments antipaludiques du circuit
d’homologation et du circuit de commercialisation en Cote d’ivoire de
2008 2 2013 ;

- Etudier le statut réglementaire et commercial des antipaludiques recensés;

- Analyser le prix fournisseur hors taxe (PFHT) et le prix public
homologués par la DPML ainsi que le prix fournisseur hors taxe et le prix

public pratiqué par le grossiste répartiteur UBIPHARM-CI.
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Premiene partie -

GENERALITES
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I. HOMOLOGATION DES MEDICAMENTS EN COTE D’IVOIRE

I.1.Définitions

[.1.1.Homologation

L’homologation d’un médicament désigne 1’ Autorisation de Mise sur le Marché
(AMM) que délivre I’Autorit¢ de Réglementation Pharmaceutique (ARP) a
commercialiser le médicament apres étude d’un dossier technique fourni par le

fabricant et vérification des parametres analytiques.

La question majeure est de savoir si les médicaments sont de qualité conforme
aux spécifications car la sécurité du public est de la premiére importance pour

les organismes responsables de 'homologation [35].

En Céte d’1voire, I’ARP est la Direction de la Pharmacie, du Médicament et des
Laboratoires qui est une direction centrale du Ministére en charge de la santé,

auquel elle est rattachée.

La procédure d’homologation du médicament et de son maintien sur le marche
peut se résumer en 3 composantes : enregistrement, renouvellement et variation

[31].

I.1.2.Enregistrement

L’enregistrement est la procédure conduisant a 1’octroi d’'une AMM d’un

médicament pour la premiere fois [31].

I.1.3.Renouvellement

Le renouvellement est la procédure conduisant a la reconduction de I’AMM

d’un médicament, dont celle-ci est arrivée a expiration [31].

En effet, ’TAMM a une durée de vie limitée (5ans) pendant laquelle la

commercialisation du médicament est possible. Une fois ce délai passé, ’AMM
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est caduque et le médicament ne doit plus étre commercialisé si les obligations

de renouvellement ne sont pas remplies.

I.1.4.Variation
Apres la délivrance d'une autorisation, le titulaire de ’AMM du médicament
peut tenir compte des progres techniques et scientifiques et introduire tous les
changements nécessaires pour que ce médicament soit fabriqué et controlé selon
les méthodes scientifiques généralement acceptées. Ces modifications sont

soumises a l'approbation de l'autorité compétente. [21,20]
Toute modification des termes d'une AMM est appelée « variation »

La modification des termes d'une AMM correspond a : « une modification
apportée aux €léments produits a 'appui de la demande d'autorisation tels qu'ils
se présentaient au moment de la délivrance de ’AMM ou a la suite des
modifications déja approuvées, pour autant que ne soit pas requise l'introduction

d'une nouvelle demande d'AMM conformément a l'article R. 5 121-41 -1 » [19].

Il existe deux types de variations : les modifications mineures : Types IA et IB

et les modifications majeures : Type Il illustrées a la figure 1 [31], [19], [13].

La modification mineure ne doit affecter ni la qualité, ni ’efficacité, ni la

sécurité, ni I’innocuité, ni les propriétés du médicament concerné.

Une variation Type [A se définit comme é&tant « toute modification
administrative ou technique ne nécessitant pas d'évaluation mais une simple
vérification de conformité de la modification proposée aux critéres et conditions

prévus pour ce type de modification » [19].

Une variation de type IB quant a elle, se définit comme étant « toute
modification nécessitant une évaluation technique de la modification proposée

et répondant aux critéres et conditions prévus pour ce type de modification »

[19].
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Une variation de type II correspond a toute modification ayant des

répercussions sur 1’activité du médicament [31], [19].

La classification en types IA, IB et I dépend de chaque Etat et de sa 1égislation.

Notification Nécessite avis des autorités
apres avant implémentation
impléementation

‘Mineure’ ‘Mineure® ‘Majeure’
Type IA Type IB Type Il

- —_— Variations — .

Figure 1 : Classification des variations [13]

1.2.Procédure d’octroi des autorisations de mise sur le marché

I.2.1.Decret n°94-669 du 21 Décembre 1994

Ce texte explique les conditions sous lesquelles, les produits peuvent Etre

autorisés a étre commercialisés et définit leur mode de délivrance.

Ce décret ¢établit une commission d’enregistrement des médicaments composée
de:

- 9 membres de droit qui sont :

e Directeur de la Pharmacie et du Médicament ou son représentant ;

e Directeur Coordonnateur du Programme National de Promotion de
la Médecine Traditionnelle ou son représentant ;

e Directeur du Laboratoire National de la Santé Publique ou son
repreésentant ;

e Chef de département du laboratoire de toxicologie de 1’Unité de
Formation et de Recherche des Sciences Pharmaceutiques et

Biologiques de I’Université de Cocody ou son représentant ;
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e Chef de département du laboratoire de pharmacognosie de 1’Unité
de Formation et de Recherche des Sciences Pharmaceutiques et
Biologiques de I’Université de Cocody ou son représentant ;

e Président de 1’Ordre National des Pharmaciens ou son
représentant;

e Président de I’Ordre National des Médecins ou son représentant ;

e Représentant du Ministere du Commerce ;

e Représentant du Ministere de I’Economie et des Finances.

- 7 membres nommés pour leur compétence dans le domaine du
médicament, dont 2 professeurs d’université, 2 médecins d’hopitaux et 3

pharmaciens-chefs d’hdpitaux

Cette commission €émet son avis suite a I’analyse du dossier d’enregistrement
dans un délai maximum de 3 mois et est tenue a obligation de secret des
délibérations. Les ¢éléments d’appréciation portent d’une part sur 1’intérét
thérapeutique, 1’innocuité dans les conditions normales d’emploi et la qualité
intrinséque du médicament et d’autre part, sur le prix. Elle donne un avis
definitif quant a Penregistrement du médicament. Toutefois, elle peut se faire

aider par des rapporteurs ou experts qui ont une voix consultative.

[.2.1.1.Enregistrement

Pour I’enregistrement, une demande doit étre adressée au ministre en charge de
la santé et rédigée en francais ; elle contient un ensemble d’informations
indispensables sur le fabricant, le demandeur de ’autorisation de mise sur le

marché, les conditions de fabrication, les caractéristiques du médicament.

Il doit y étre adjoint un résumé des caractéristiques du produit qui donne les

renseignements sur :

- Lenom

- La forme
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- La composition en principes actifs et excipients

- Les conditions de délivrance

- La stabilité et la conservation

- Les propriétés pharmacologiques et pharmacocinétiques

- Les incompatibilités

- Les indications

- Les effets indésirables

- Les mises en garde

- Les contre-indications

- Les précautions particuliéres selon 1’état pathologique et physiologique

- Les interactions

- Laposologie et le mode d’administration

- Les précautions particulieres d’¢limination des produits non utilisés ou
des déchets dérivés de ces produits

- La date d’établissement de ce résumé

En outre, un rapport d’experts peut étre sollicité si cela est nécessaire.
En plus du résumé, le demandeur fournit :

- Un dossier pharmaceutique qui contient la composition, le mode de
préparation, le controle des matieres premieres et tous les produits de
fabrication et les essais de stabilité

- Les dossiers analytique, toxicologique, pharmacologique, et clinique ainsi
que le bulletin d’analyse du lot de fabrication qui doivent étre rédigés en
3 exemplaires en frangais.

- Un dossier administratif qui doit fournir la preuve de ’enregistrement
dans le pays d’origine, ainsi que le recu de versement d’un droit
d’enregistrement (par forme, par présentation et par dosage) dont le prix

est fixé par décret.
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Le projet de notice et 30 exemplaires (par forme, par présentation et par
dosage) du modele destiné a la vente au public devront étre adressés en

méme temps que la demande.

S’agissant des génériques, leur demande se limitera aux dossiers chimique,
pharmaceutique, biologique et administratif, au bulletin d’analyse du lot de
fabrication soumis a enregistrement, aux résultats de I’étude de bioéquivalence

ou de biodisponibilité.

Toutes dispositions utiles pour vérifier 1’authenticité des informations fournies
peuvent étre réclamées par le ministre en charge de la santé ; I’arrété portant
visa sera conjointement signé par le ministre en charge de la santé et celui du
commerce dans un maximum de 2 mois suivant la réception de ’avis de la

commission d’enregistrement des médicaments.

Lorsqu’une des conditions nécessaires a [’enregistrement d’un médicament
(innocuite, efficacité et intérét thérapeutique du médicament) n’est pas ou plus
remplie, le ministre en charge de la santé peut refuser, suspendre pour une

période n’excédant pas un an, ou retirer un visa d’enregistrement.

1.2.1.2.Renouvellement

Le visa d’enregistrement est valable 5 ans. Ce visa expiré, le médicament doit
étre automatiquement retiré¢ de tout le circuit de distribution des médicaments.
Aussi, une demande de renouvellement de visa doit étre déposée 6 mois avant la
date d’expiration du visa accompagnée du paiement d’un nouveau droit
d’enregistrement. La demande et 1’arrét€é qui en €émanent sont introduits et

prononcés dans les mémes conditions que I’enregistrement.

La DPML a le devoir de s’assurer avant d’autoriser le renouvellement,
qu’aucune modification n’est intervenue depuis 1’enregistrement sinon il faudra

produire un nouveau dossier intégrant la variation réalisée.
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1.2.1.3.Variation
La modification de tout terme initialement inscrit dans la demande

d’enregistrement ne peut €tre validée qu’apres instruction d’une demande de
variation dans les mémes conditions que pour [’octroi du premier
enregistrement. Toutefois, dans certaines conditions selon le type de

modification, il peut étre demandé au demandeur un dossier allégé.

I.2.2.Réglement de PTUEMOA

1.2.2.1.Enregistrement

La procédure d’enregistrement est différente selon que le médicament a

enregistrer est une spécialité pharmaceutique ou un médicament générique.

En Cote d’Ivoire, la redevance a ¢été fixée a 500.000 FCFA depuis Septembre
2015. [10]

1.2.2.1.1.Spécialité pharmaceutique

Le dossier d’enregistrement d’une spécialité doit étre constitué¢ de 5 modules.

Il s’agit notamment :

- Module 1 : Dossier administratif

- Module 2 : Résumé du dossier technique

- Module 3 : Dossier qualité

- Module 4 : Dossier non clinique

- Module 5 : Dossier clinique

Pour les produits pharmaceutiques ayant fait I’objet d’une évaluation par une
autorit¢ de réglementation pharmaceutique appartenant au groupe ICH
(International Conference on Harmonisation), et également ceux ayant été pré
qualifiés par 1’Organisation Mondiale de la Santé, un dossier dit abrégé sera

exigé (modules 1, 2 et 3).
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1.2.2.1.1.1.Dossier administratif

Il contient les informations administratives concernant le médicament qui est

soumis a enregistrement :

Une table de matiére qui récapitule toutes les composantes du dossier
administratif

La lettre de demande d’AMM adressée a I’autorité de réglementation

Le formulaire de demande d’AMM valable pour un seul produit a la fois.
Il est adressé¢, aprés avoir ¢ét¢ diment rempli, a Dautorité de
réglementation 2 mois au moins avant la transmission du dossier exigé
Les informations sur le demandeur de I’AMM (nom et adresse)

Les informations sur le laboratoire fabricant ou 1I’exploitant

L’autorisation de fabrication ou licence d’exploitation, le certificat de bonnes

pratiques de fabrication et ’adresse des sites de fabrication, de contrdle, de

conditionnement et de libération des lots devront étre fournis. A ceci, sera

ajouté ’engagement de la personne qualifiée du site libérateur de lot sur le

respect des bonnes pratiques de fabrication par le producteur.

Les informations sur la commercialisation du produit pharmaceutique
telles que la liste des pays de I’espace UEMOA pour lesquels le
médicament a obtenu I’AMM

Les informations sur la situation réglementaire du produit
pharmaceutique

Il s’agit de ’AMM ou certificat de produit pharmaceutique (CPP) et du
certificat d’analyse du mod¢le vente du produit déposé

Le résumé des caractéristiques du produit qui résume dans la langue
officielle du pays concerné par la demande d’AMM, toutes les
informations indispensables sur les caractéristiques du médicament a
savoir avant sa mise sur le marché.

Les informations imprimées sur les conditionnements et la notice
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e Le conditionnement primaire
e Le conditionnement secondaire qui désigne 1’emballage extérieur
du médicament

e La notice interne
Le rapport d’expertise de la documentation chimique, pharmaceutique et
biologique de 1’autorité¢ de réglementation émettrice ainsi que le numéro
de I’autorisation de mise sur le marché
Le Reécépissé de paiement des redevances ou droits d’homologation
La législation prévoit un droit d’homologation dont le montant est laissé a
I’appréciation de chaque pays.
Le nombre d’exemplaires du dossier (3 exemplaires)

Le nombre d’échantillons

Pour un conditionnement hospitalier (supérieur a 50), il faudra 10 échantillons

quand pour le conditionnement unitaire (inférieur a 50), il sera demandé 50

échantillons.

1.2.2.1.1.2.Résumé du dossier technique

Il résume les modules 3, 4 et 5 et est compose de 5 parties :

La table des matiéres sur le résumé du dossier technique qui est un
récapitulatif des constituants de ce module

La partie introductive sur ’ensemble du module

Le résumé des informations sur la substance active et sur le produit

Le résumé du dossier non clinique

Le résumé de la partie clinique

1.2.2.1.1.3. Dossier qualité

Il se compose de deux parties :

La substance active
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La description de la qualité de la substance active se scinde en 2 parties :

e La table de matiéres qui récapitule toutes les composantes du
dossier sur la substance active
e Les données sur la substance active
A ces derniers, il faut ajouter le descriptif sur les propriétés physicochimiques,
qui doit décrire les principales caractéristiques de la substance active et les
¢tapes critiques lors du développement de la fabrication ou du contrdle (le point

de fusion, le pKa, la solubilité dans les principaux solvants, le pH).

- Le produit fini

Le justificatif de qualité du produit se fait en 8 points que sont :

e Description et composition du produit pharmaceutique

e Procédé de fabrication des produits pharmaceutiques

e Fabrication

e Contrdle des excipients

e Controle du meédicament

e Etalons ou substances de référence

e Le systtme contenant et fermeture qui doit €tre décrit afin de
rassurer I’ARP sur la non réactivit¢ du systeéme contenant +
fermeture avec le produit pharmaceutique

e Stabilité

1.2.2.1.1.4.Dossier non clinique

La stabilit¢ et [I’innocuit¢ du médicament ¢étant indispensables a
I’enregistrement, il est exigé un ensemble d’expérimentations toxicologiques

sur le produit fini.
Il se compose de 2 grandes parties :

- Table des matieres qui doit lister les constituants du dossier
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- Rapports d’études
e Pharmacologique
e Pharmacocinétique
e Toxicologique qui doit se faire pour une dose unique d’abord, puis
a doses répétées.
A la suite, les études de tolérance locale du produit doivent étre effectuées. Pour
finir, uniquement si c’est possible le demandeur peut fournir des études

d’antigénicité, d’immunotoxicité, de dépendance, de métabolites et d’impuretés.

1.2.2.1.1.5.Dossier clinique

Ce module a pour but d’établir I’innocuité et I’efficacit¢ du médicament en se
basant sur les résultats des essais cliniques. Il est constitu¢ de rapports d’études

cliniques et est compos¢ de 4 parties :

- Table des matiéres qui constitue le récapitulatif des composantes de ce
module
- Tableau des études cliniques
- Rapports sur les études cliniques
e Rapports sur les ¢tudes biopharmaceutiques
e Rapports sur les études pertinentes a la pharmacocinétique
e Rapports sur les études de pharmacocinétiques (PC) réalisées sur
les humains
e Rapports sur les études pharmacodynamiques (PD) réalisées sur les
humains
e Rapports des études sur ’efficacité et I’innocuité
e Rapports sur les expériences apres la mise sur le marché
- Références bibliographiques
L’organisation et le contenu des dossiers d’enregistrement pour une

spécialité sont fournis par la figure suivante :
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Module 1 ) . )
Dossier administratif
Résume
Du dossier
technique
Dossier Dossier Dossier
Qualite toxicologique clinique

Figure 2 : Organisation du dossier de demande d’enregistrement pour une

spécialité pharmaceutique [33]

1.2.2.1.2.Médicaments multi-sources (générique)

1.2.2.1.2.1.Dossier administratif

IL est identique a celui décrit pour la spécialité pharmaceutique a 1I’exception du
nombre d’échantillons pour un conditionnement unitaire (inférieur a 50) pour

lequel le demandeur doit fournir 30 échantillons.

Quant au nombre d’échantillons pour les conditionnements hospitaliers

(supérieur a 50), le demandeur doit fournir 10 échantillons.

1.2.2.1.2.2.Résumé du dossier technique

Ce module est identique dans sa composition au 2e¢ module du dossier

d’enregistrement de la spécialité pharmaceutique.

1.2.2.1.2.3.Dossier qualité

Il est identique au dossier qualité de la spécialité.
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1.2.2.1.2.4.Rapport bibliographique des études cliniques

Ce module est composé de :

- Résumé des rapports des études cliniques
- Rapport de bioéquivalence qui est la preuve que le générique a un

comportement équivalent a celui du médicament de référence

Module 1 Dossier administratif
Module 2
Module 3 | Module 5
Dossier qualite Rapport bibliographique

des etudes cliniques +
Rapport de bioequivalence

Figure 3 : Organisation du dossier de demande d’enregistrement pour

médicament générique [33]

1.2.2.2.Renouvellement

Le reglement UEMOA recommande au demandeur d’effectuer le dépot de sa
demande de renouvellement au plus tard 3 mois avant la date d’expiration de
I’AMM afin d’effectuer I’examen du dossier. Le contenu du dossier est différent

lorsqu’une variation a ét¢ effectuée pendant la validité de I’AMM.
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1.2.2.3.Variation
Un médicament peut subir autant de variations que souhaite son titulaire et, de
tous les types durant la durée de son visa. Toutefois, la composition du dossier
a fournir pour la variation tiendra compte du caractére mineur ou majeur de la

variation.

II. CIRCUIT DE DISTRIBUTION DES MEDICAMENTS

Le circuit de distribution se définit comme étant le chemin suivi par un
produit ou un service, pour aller du stade de la production a celui de la

consommation [30].

Le marché pharmaceutique ivoirien est approvisionné par 1’importation de

médicaments de divers fabricants ainsi que la production locale [18].

La cote d’ivoire compte a ce jour cinq (05) grossistes répartiteurs qui assurent
I’approvisionnement et la distribution des médicaments homologués,
garantissant ainsi une accessibilité géographique de fagon réguliére sur toute

I’étendue du territoire national.

Les grossistes-répartiteurs sont des €tablissements qui assurent le lien entre les
laboratoires fabricants et les officines de pharmacies (secteur privé) ou les

structures sanitaires (secteur public).
Il s’agit de :

- La Nouvelle Pharmacie de la Santé Publique de Coéte d’ivoire (NPSP-CI)
anciennement dénommée PSP-CI pour le secteur public

- UBIPHARM-Cote d’ivoire (UBIPHARM-CI: EX-LABOREX),
COPHARMED, Distribution Pharmaceutique de Cote d'Ivoire (DPCI) et
TEDIS PHARMA pour le secteur privé [17].
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I1.1.Secteur public

La Pharmacie de Santé Publique (PSP) de Cote d’Ivoire était une structure
érigée en Etablissement Public National (EPN) a caractére Industriel et
Commercial (EPIC). Des dispositions réglementaires ont permis de réaliser la
réforme de la Pharmacie de Santé Publique (PSP) qui a changé de statut passant
d’un EPN de type Industriel et Commercial (EPIC) a une Association Sans But
Lucratif (ASBL) dénommée «Nouvelle PSP-CI ».

Par convention en date du 21 Novembre 2013 et approuvée par le décret N°
2013-792 du 20 novembre 2013, la Coéte d’Ivoire a confié a la Nouvelle
Pharmacie de la Santé¢ Publique de Cote d’Ivoire (NPSP-CI) une mission de

service public a finalité sociale. Elle consiste a :

- Assurer la disponibilit¢ des médicaments essentiels et intrants
stratégiques de santé a destination des €tablissements sanitaires publics et
des autres établissements sanitaires associés au service public sanitaire,
sur toute 1’étendue du territoire national

- Assurer ’accessibilité¢ des médicaments essentiels et intrants stratégiques

de santé de bonne qualité aux populations vivant en Cote d’Ivoire [8].

I1.2.Secteur privé

En 2014, le secteur pharmaceutique privé occupait une place prépondérante

dans le systeme de santé et couvrait 90% de I’offre en médicament.

Le secteur pharmaceutique privé, assurant 1’approvisionnement des officines

privées de pharmacie, comprend quatre (04) grossistes répartiteurs. [27]

Les grossistes répartiteurs privés assurent la distribution des médicaments
homologués et des consommables médicaux essentiellement aux officines
privées de pharmacie, qui a leur tour, alimentent les dépdts pharmaceutiques

privés. Ils approvisionnent accessoirement des structures sanitaires privées
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(polycliniques...) qui détiennent des autorisations expresses du Ministeére de la

Sant¢ et de I’Hygiene Publique. Ils distribuent aussi bien des spécialités de

marque que des génériques. [18]
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III. MEDICAMENTS ANTIPALUDIOUES
II1.1.Classification chimique [15]

La classification chimique des antipaludiques est la suivante :

- Amino-4-quinoléines
e Chloroquine
¢ Amodiaquine
e Pipéraquine
- Amino-alcools
e 4-quinoléine-méthanols
— Quinine
— M¢éfloquine
e 9-phénanthréne-méthanols
— Halofantrine

— Luméfantrine

Dérivés de I’artémisinine (Sesquiterpenes lactoniques)
e Artéméther
e Artésunate

e Dihydroartémisinine

Biguanide antifolinique

e Proguanil

Diaminopyrimidines antifoliniques
e Pyriméthamine

e Triméthoprime

Sulfamides et Sulfones antifoliques
e Sulfadoxine
e Sulfamétopyrazine
e Sulfaléne

e Dapsone
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- Amino-8-quinoléine
e Primaquine
- Hydroxynaphtoquinone

e Atovaquone

II1.2.Classification selon le site d’action

Selon la localisation du mode d’action dans le cycle de vie des plasmodiums, les
antipaludiques sont principalement divisés en deux grands groupes : les

schizonticides et gamétocytocides. [25,6]

I11.2.1.Schizontocides

La plupart des antimalariques (antipaludiques) sont des schizonticides (ou
schizontocides). Ils ont une action sur les formes asexuées endo-érythrocytaires.
Ils suppriment (traitement curatif) ou préviennent (prophylaxie

suppressive) I’apparition des symptomes [12,11].
Il existe deux types de schizontocides :

- Les schizontocides sanguins qui attaquent directement les schizontes dans
la circulation générale empéchant ainsi I’infection de nouveaux globules
rouges.

- Schizontocides tissulaires qui agissent surtout pendant la phase
hépatique et peuvent de ce fait étre utilisés en prophylaxie pour

prévenir I’invasion sanguine des parasites. [3]

I11.2.2.Gamétocides

[ls détruisent les formes sexuées des parasites, capables d’assurer la

transmission de I’infection au moustique, permettant ainsi son interruption. [3]
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AVANT-PROPOS

Notre étude s’est déroulée de Février 2014 a Octobre 2014 dans la ville

d’Abidjan.

Elle a porté sur I’analyse des listings des médicaments antipaludiques du circuit

d’homologation selon la liste de 1’autorit¢ de réglementation DPML et du

circuit de commercialisation selon la liste disponible chez le grossiste

répartiteur UBIPHARM-CI.

Les informations ont été obtenues :

- Pour la liste des médicaments enregistrés a la Direction de la pharmacie

du médicament et des laboratoires (DPML), qui est ’autorité nationale

de la réglementation pharmaceutique en Cote d’Ivoire. Elle est rattachée a

la Direction Générale de la Santé¢ (DGS). Cette direction centrale

comporte quatre sous-directions :

1.
2.
3.

4.

Sous-Direction (S/D) du médicament

S/D de la pharmacie et des laboratoires d’analyse médicale

S/D de la pharmacovigilance et de la lutte contre les médicaments
illicites

S/D de la promotion de I’industrie pharmaceutique

- Pour la liste des médicaments commercialisés chez le grossiste répartiteur

UBIPHARM-CI
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I. MATERIEL ET METHODES
I.1.Matériel

Matériel d’analyse des données

- DPML : Listing des médicaments enregistrés

- Grossiste répartiteur (UBIPHARM-CI) : listing des médicaments
commercialisés en 2013

- Guide ivoirien du médicament

- Vidal 2014

- Fiche de collecte

1.2.Méthode
1.2.1.Type d’étude

Il s’agit d’une étude rétrospective descriptive portant sur des données relatives
aux médicaments ayant satisfait aux conditions du circuit d’homologation et de

commercialisation.

1.2.2.Collecte des données

[.2.2.1.Critéres d’inclusion

- Les médicaments antipaludiques enregistrés sur la base de données de la
DPML de 2008 a 2013.
- Les médicaments antipaludiques commercialisés en 2013, sur la base de

la liste des produits disponibles chez UBIPHARM-CI

1.2.2.2.Critéres de non inclusion

Ne seront pas inclus dans 1’étude :

- Les médicaments antipaludiques dont ’enregistrement n’a pas été fait
dans notre période d’étude

- Les classes thérapeutiques autres que les antipaludiques
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1.2.3.Analyse des données

Le traitement statistique a été fait en utilisant le logiciel Excel 2013.

Les paramétres concernés par 1’étude sont :

1) Le nom commercial

2) La ou les dénomination(s) commune(s) internationale(s) (DCI)
3) L’année d’enregistrement

4) Le numéro de visa

5) La date de visa

6) La famille chimique

7) La forme galénique

8) Prix fournisseur hors taxe (DPML)

9) Prix fournisseur hors taxe (UBIPHARM-CI)
10) Prix public a ’enregistrement (DPML)

11) Prix public (UBIPHARM-CI)

Il s’agit de faire ’analyse globale des médicaments antipaludiques du circuit
d’homologation et du circuit de commercialisation. Cette analyse globale a
consister en la répartition des antipaludiques selon les familles chimiques, les
DCI, les formes galéniques et les années d’enregistrement.

Ensuite, 1’analyse comparative des antipaludiques du circuit d’homologation et
de commercialisation a mis en évidence leur statut réglementaire et commercial.
Le statut réglementaire et commercial a permis la répartition en antipaludiques
enregistrés et commercialisés, antipaludiques enregistrés et non commercialisés,
et antipaludiques non enregistrés et commercialisés.

Puis, pour les médicaments qui sont homologués et commercialis€s, une analyse
comparée du prix homologué¢ par la DPML et du prix pratiqué par
UBIPHARM-CI a été réalisée. Enfin, il a été fait une répartition des familles
chimiques, des DCI, des formes galéniques et des années d’enregistrement selon

la variation du prix public.
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II. RESULTATS ET DISCUSSION
I1.1.Résultats

I1.1.1.Analyse globale des antipaludiques du circuit d’homologation

et de commercialisation en Cote d’Ivoire

Nous avons constaté que cent (100) antipaludiques ont été enregistrés de
2008-2013 et cent trente-neuf (139) antipaludiques ont été commercialisés par

UBIPHARM-CIL.

Au total, 148 antipaludiques sont retrouvés dans le circuit d’homologation de la
DPML et/ou dans le circuit de commercialisation d’UBIPHARM-CI en Cote

d’Ivoire.

I1.1.1.1.Répartition par familles chimiques

La répartition des familles chimiques d’antipaludiques est donnée dans le

tableau ci-dessous.

Tableau I : Répartition des familles chimiques d’antipaludiques

Pourcentage
Familles chimiques Effectif (%)
SESQUITERPENES LACTONIQUES/9-PHENANTHRENE-
METHANOLS 97 65,6
SESQUITERPENES LACTONIQUES/AMINO-4-
QUINOLEINES 29 19,6
SESQUITERPENES LACTONIQUES 9 6,1
4-QUINOLEINE-METHANOLS 4 2,7
SESQUITERPENES LACTONIQUES/AMINO-4-
QUINOLEINES/DIAMINOPYRIMIDINES 3 2,0
SESQUITERPENES
LACTONIQUES/SULFAMIDES/DIAMINOPYRIMIDINES 3 2,0
SUFAMIDES/DIAMINOPYRIMIDINES 3 2,0
Total général 148 100
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Les sesquiterpénes lactoniques sont représentées dans 95,3% des
antipaludiques. Cette famille est suivie des 9-phénanthréne-méthanols avec

65,6% et des amino-4-quinoléines avec 21,6%.

Les autres ont des taux inférieurs a 21%.

I1.1.1.2.Répartition par dénominations communes
internationales

La répartition par dénominations communes internationales des

antipaludiques est donnée par le tableau suivant.

Tableau II: Répartition des dénominations communes internationales

d’antipaludiques
. .. . . . Pourcentage
Dénomination commune internationale Effectif %)
o
ARTEMETHER/LUMEFANTRINE 97 65,6
ARTESUNATE/AMODIAQUINE 23 15,5
ARTEMETHER 9 6,1
DIHYDROARTEMISININE/PIPERAQUINE 6 4,1
QUININE 4 2,7
SULFADOXINE/PYRIMETHAMINE 3 2,0
DIHYDROARTEMISININE/PIPERAQUINE/
TRIMETHOPRIME 3 2,0
ARTESUNATE/SULFAMETOPYRAZINE/
PYRIMETHAMINE 3 2,0
Total général 148 100
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L’association artéméther/luméfantrine représente 65,6% de I’ensemble des

antipaludiques.

Ensuite, il y a 1’association artésunate/amodiaquine et 1’artéméther avec

respectivement 15 ,5% et 6,1%.

Les autres ont des taux inférieurs a 5%.

I1.1.1.3.Répartition par formes galéniques

La répartition par forme galénique des antipaludiques est donnée par le tableau

suivant.

Tableau III : Répartition des formes galéniques d’antipaludiques

Formes galéniques Effectif Pourcentage (%)
COMPRIME 103 69,6
SIROP 24 16,2
SOLUTION INJECTABLE 12 8,1
SACHET 6 4,1
GELULE 3 2,0
Total général 148 100

Le tableau III nous montre que pour I’ensemble de I’échantillon, les formes les
plus représentées sont les comprimeés avec 69,6% suivi des sirops avec 16,2% et

enfin les solutions injectables 8,1%.

Les formes sachet et gélule représentent respectivement quant a elles, 4,1% et

2%.

I1.1.1.4.Statut réglementaire et commercial

La répartition des antipaludiques en fonction du statut réglementaire est donnée

par la figure ci-dessous.
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= COMMERCIALISES NON
ENREGISTRES

6% = ENREGISTRES ET COMMERCIALISES
(9/148)

32% ENREGISTRES NON

COMMERCIALISES
(48/148)

62%
(91/148)

Figure 4 : Répartition des antipaludiques en fonction du statut

réglementaire et commercial
Sur 148 antipaludiques, 62% sont enregistrés et commercialisés.

Ensuite, 32% ne sont pas enregistrés et sont commercialisés et enfin 6% sont

enregistrés mais ne sont pas commercialisés.

I1.1.2.Analyse du statut réglementaire et du statut commercial

I1.1.2.1.Analyse des antipaludiques homologués et

commercialisés

Au total 91 antipaludiques ont été enregistrés entre 2008 et 2013, et sont

commercialisés.
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11.1.2.1.1.Répartition par familles chimiques

Tableau IV : Répartition des familles chimiques d’antipaludiques

homologués et commercialisés

Pourcentage
Familles chimiques Effectif

(%)
SESQUITERPENES LACTONIQUES/9-PHENANTHRENE-
METHANOLS 57 62,6
SESQUITERPENES LACTONIQUES/AMINO-4-
QUINOLEINES 19 20,9
SESQUITERPENES LACTONIQUES 8 8,8
SESQUITERPENES LACTONIQUES/AMINO-4-
QUINOLEINE/DIAMINOPYRIMIDINES 3 33
4-QUINOLEINE-METHANOLS 2 2,2
SESQUITERPENES
LACTONIQUES/SULFAMIDES/DIAMINOPYRIMIDINES 1 1,1
SULFAMIDES/DIAMINOPYRIMIDINES 1 1,1
Total général 91 100

La famille des sesquiterpeénes lactoniques est représentée dans 96,7% des
antipaludiques. Elle est suivie des 9-phénanthréne-méthanols avec 62,6% et des

amino-4-quinoléines avec 24,2%.

Les autres ont des taux inférieurs a 24%.
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11.1.2.1.2.Répartition par dénominations communes

internationales

La répartition par dénominations communes internationales des antipaludiques

homologués et commercialisés est donnée par le tableau suivant.

Tableau V : Répartition des dénominations communes internationales des

antipaludiques enregistrés et commercialisés

Dénomination commune internationale Effectif Pourcentage (%)
ARTEMETHER/LUMEFANTRINE 57 62,6
ARTESUNATE / AMODIAQUINE 16 17,6
ARTEMETHER 8 8,8
DIHYDROARTEMISININE/PIPERAQUINE/

TRIMETHOPRIME 3 3,3
DIHYDROARTEMISININE / PIPERAQUINE 3 3,3
QUININE 2 2,2
SULFADOXINE/PYRIMETHAMINE 1 1,1
ARTESUNATE/SULFAMETOPYRAZINE/

PYRIMETHAMINE 1 1,1
Total général 91 100

L’association artéméther/luméfantrine représente 62,6% et 1’association
artésunate/amodiaquine quant a elle représente 17,6% des antipaludiques

enregistrés et commercialisés.

Ensuite il y a I’artéméther, ’association dihydroartémisinine/pipéraquine, et
I’association dihydroartémisinine/pipéraquine/trimethoprime avec

respectivement des taux de 8,8% ; 7,7% et de 3,3%.
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Les autres ont des taux inférieurs a 3%.

I1.1.2.1.3.Répartition par formes galéniques

La répartition par formes galéniques des antipaludiques homologués et

commercialisés est donnée par le tableau suivant.

Tableau VI: Répartition des formes galéniques des antipaludiques

homologués et commercialisés

Formes galéniques Effectif Pourcentage (%)
COMPRIME 67 73,6
SIROP 11 12,1
SOLUTION INJECTABLE 9 9,9
SACHET 3 3.3
GELULE 1 1,1
Total général 91 100

Les comprimés avec 73,6% constituent la forme la plus représentée des

antipaludiques homologués et commercialisés.
Viennent a sa suite, les sirops (12,1%) et les solutions injectables (9,9%).

Ils sont quant a eux suivis par les formes sachet et gélule avec respectivement

3,3% et 1,1%.

I1.1.2.1.4.Répartition par années d’enregistrement

La répartition selon les années d’enregistrement des antipaludiques enregistrés

et commercialisé€s est donnée par la figure suivante.
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Figure 5: Répartition par années d’enregistrement des antipaludiques

enregistrés et commercialisés

L’année 2010 a enregistré le nombre d’antipaludiques le plus élevé avec 39,5%.

Ensuite viennent les années 2011 et 2013.

L’année 2008 a le plus faible pourcentage de médicaments (5,5%) ayant recu

I’AMM.

I1.1.2.2.Analyse des antipaludiques homologués et non

commercialisés

Au total, 9 médicaments antipaludiques ont ¢t¢ homologués mais ne sont pas

commercialisés.

11.1.2.2.1. Répartition par familles chimiques

La répartition par familles chimiques des antipaludiques homologués et non

commercialisés est donnée par le tableau suivant.
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Tableau VII: Répartition des familles chimiques des antipaludiques

enregistrés et non commercialisés

Familles chimiques Effectif I

(“o)

SESQUITERPENES LACTONIQUES/9-PHENANTHRENE-

METHANOLS 4 44,5

SESQUITERPENES LACTONIQUES/AMINO-4-

QUINOLEINES 3 33,3

4-QUIINOLEINE-METHANOLS 2 22,2

SESQUITERPENES LACTONIQUES 0 0

SESQUITERPENES LACTONIQUES/AMINO-4-

QUINOLEINES/DIAMINOPYRIMIDINES 0 0

SESQUITERPENES

LACTONIQUES/SULFAMIDES/DIAMINOPYRIMIDINES 0 0

SULFAMIDES/DIAMINOPYRIMIDINES 0 0

Total général 9 100

Quatre familles chimiques sont représentées avec majoritairement les

sesquiterpeénes lactoniques qui représentent 77,8%.

Ensuite 11 y a les 9-phénanthréne-méthanols avec 44,5%, les amino-4-

quinoléines avec 33,3% et les 4-quinoléine-méthanols avec 22,2%.
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11.1.2.2.2.Répartition par dénominations communes internationales

Tableau VIII : Répartition par dénominations communes internationales

des médicaments homologués et non commercialisés

Dénominations communes internationales Effectif Pourcentage (%)
ARTEMETHER/LUMEFANTRINE 4 44,5
ARTESUNATE/AMODIAQUINE 3 33,3
QUININE 2 22,2
ARTEMETHER - -
ARTESUNATE - -
ARTESUNATE/SULFAMETOPYRAZINE/

PYRIMETHAMINE - -

DIHYDROARTEMISININE/PIPERAQUINE - -
DIHYDROARTEMISININE/PIPERAQUINE/

TRIMETHOPRIME - -
SULFADOXINE/PYRIMETHAMINE -

Total général 9 100

L’association artéméther/luméfantrine représente le plus grand nombre de

médicaments (44,5%).

L’association artésunate/amodiaquine représente quant a elle 33,3% et la

quinine 22,2%.

11.1.2.2.3. Répartition par formes galéniques

La répartition par formes galéniques des antipaludiques homologués et non

commercialisés est donnée par le tableau suivant.
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Tableau IX : Répartition par formes galéniques des antipaludiques
homologués et non commercialisés

Formes galéniques Effectif Pourcentage (%)
COMPRIME 6 66,7
SOLUTION INJECTABLE 2 22,2
SIROP 1 11,1
GELULE - -
SACHET - -

Total général 9 100

Les trois formes qui sont rencontrées sont les comprimés, les solutions

injectables et sirop avec respectivement 66,7%, 22,2% et 11,1%.

I1.1.2.2.4. Répartition par années d’enregistrement

50

44,5%

45
40

35 33,3%

30

25

15 -

10 -+

2008 2009 2010

Figure 6 : Répartition des antipaludiques homologués et non

commercialisés selon les années d’enregistrement
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L’année 2009 est celle qui a enregistré le plus grand nombre de médicaments

antipaludiques qui ne sont pas commercialisés (44,5%).
Les années 2010 et 2008 lui font suite avec respectivement 33,3% et 22,2%.

I1.1.2.3. Analyse des antipaludiques non homologués et

commercialisés

Au total, 48 médicaments antipaludiques ne sont pas homologués et sont

commercialisés.

11.1.2.3.1. Répartition par familles chimiques

La répartition par familles chimiques des antipaludiques non homologués et

commercialis€s en fonction est donnée par le tableau suivant.

Tableau X : Répartition des familles chimiques des antipaludiques non

homologués et commercialisés

Familles chimiques Effectif Pouzﬁzl)ltage
SESQUITERPENES LACTONIQUES/9-PHENANTHRENE-
METHANOLS 36 75.0
SESQUITERPENES LACTONIQUES/AMINO-4-QUINOLEINES 7 14,5
SESQUITERPENES LACTONIQUES/SULFAMIDES/
DIAMINOPYRIMIDINES ) 42
SULFAMIDES/DIAMINOPYRIMIDINES 2 4,2
SESQUITERPENES LACTONIQUES 1 2,1
SESQUITERPENES LACTONIQUES/AMINO-4-QUINOLEINES/
DIAMINOPYRIMIDINES 0 0
4-QUINOLEINE-METHANOLS 0 0
Total général 48 100
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Les sesquiterpénes lactoniques sont rencontrées dans la majorité des
antipaludiques avec 95,8%. Ensuite, il y a la famille des 9-phénanthrene-

méthanols et celle des amino-4-quinol€ines avec respectivement 75% et 14,5%.

Les autres ont des taux inférieurs a 5%.

11.1.2.3.2. Répartition par dénominations communes

internationales

La répartition des dénominations communes internationales des antipaludiques

non homologués et commercialisés est donnée par le tableau suivant.

Tableau XI : Répartition par dénominations communes internationales des

antipaludiques non homologués et commercialisés

Dénomination commune internationale Effectif Pourcent(a;l)/gs
ARTEMETHER/LUMEFANTRINE 36 75,0
ARTESUNATE/AMODIAQUINE 4 83
DIHYDROATEMISININE/PIPERAQUINE 3 6,2
SULFADOXINE/ PYRIMETHAMINE 2 4,2
ARTESUNATE/SULFAMETOYRAZINE/

PYRIMETHAMINE 2 4,2
ARTEMETHER 1 2,1
ARTESUNATE 0 0
DIHYDROARTEMISININE/PIPERAQUINE/

TRIMETHOPRIME 0 0
QUININE 0 0
Total général 48 100
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Parmi les 48 antipaludiques non enregistrés et commercialisés, 1’association

artéméther/luméfantrine représentent 75%.

L’association artésunate/amodiaquine représente  8,3%. Ensuite, vient

I’association dihydroartémisinine/pipéraquine avec 6,2%.

Les autres ont des taux inférieurs a 6%.

11.1.2.3.3.Répartition par formes galéniques

La répartition par formes galéniques des antipaludiques non homologués et

commercialisés est donnée par le tableau suivant.

Tableau XII : Répartition des formes galéniques des antipaludiques non

homologués et commercialisés

Formes galéniques Effectif Pourcentage (%)
COMPRIME 30 62,5
SIROP 12 25,0
SACHET 3 6,2
GELULE 2 4,2
SOLUTION INJECTABLE 1 2,1

Total général 48 100

Les comprimés et les sirops représentent les principales formes galéniques

rencontrées avec respectivement 62,5% et 25%.

Les sachets, les gélules et solution injectable ont des taux respectifs de 6,2% ;

4,2% et 2,1%.
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I1.1.3.Analyse du prix fournisseur hors taxe et du prix public

I1.1.3.1.Analyse de la variation du prix fournisseur hors taxe

La variation du prix fournisseur hors taxe est consignée dans le tableau suivant.

Tableau XIII: Proportion des antipaludiques homologués ayant connu une

variation du prix fournisseur hors taxe

Variation des prix Effectif Pourcentage (%)
BAISSE DU PRIX 27 29,7%
HAUSSE DU PRIX 1 1,1%
PRIX INCHANGE 63 69,2%
Total général 91 100%

Sur un total de 91 antipaludiques enregistrés et commercialisés, 69,2% n’ont

pas subi de modification du prix fournisseur hors taxe.

29,7% ont quant a eux, subi une baisse du prix fournisseur hors taxe contre

1,1% avec une hausse du prix.
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I1.1.3.2.Analyse de la variation du prix public

PRIX INCHANGE
8%
(7/91)

BAISSE DU PRIX
53%
(48/91)

HAUSSE DU PRIX _/
39%
(36/91)

Figure 7 : Proportion des antipaludiques homologués ayant connu une

variation du prix public

La baisse du prix public concerne 53% des antipaludiques contre 39% pour

lesquels il y a eu une hausse.

8% des antipaludiques n’ont pas subi de variation du prix public.
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Figure 8 : Répartition par années d’enregistrement des antipaludiques
homologués ayant connu une variation du prix public

Les années 2011 et 2010 ont enregistrés les taux les plus ¢élevés
d’antipaludiques qui ont subi une hausse du prix public depuis 1’enregistrement

avec respectivement 55,5% et 25%.

Concernant la baisse du prix public, I’année 2010 a enregistré le plus grand
nombre d’antipaludiques (52,1%) et enfin, les années 2010 et 2011 ont
enregistré le plus grand nombre d’antipaludiques (28,5%) qui n’ont pas subi de

variation du prix public.

D’une facon générale, les antipaludiques enregistrés en 2010 représentent la

majorité des antipaludiques qui ont subi une variation du prix public.

11.1.3.2.1.Analyse de la hausse du prix public

36 antipaludiques ont subi une hausse du prix public de ’enregistrement a la

commercialisation.
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11.1.3.2.1.1.Répartition par familles chimiques

La répartition des familles chimiques d’antipaludiques enregistrés ayant subi

une hausse du prix public est donnée par le tableau suivant.

Tableau XIV : Répartition par familles chimiques des antipaludiques

enregistrés ayant connu une hausse du prix public

Familles chimiques Effectif P"“r(f,j)';tage
SESQUITERPENES LACTONIQUES/9-PHENANTHRENE-
METHANOLS 2 61,1
SESQUITERPENES LACTONIQUES/AMINO-4-
QUINOLEINES 10 27,7
4-QUINOLEINE-METHANOLS 1 2,8
SESQUITERPENES LACTONIQUES 1 2,8
SESQUITERPENES LACTONIQUES/AMINO-4-
QUINOLEINES/ DIAMINOPYRIMIDINES 1 2.8
SESQUITERPENES LACTONIQUES/ SULFAMIDES/
DIAMINOPYRIMIDINES 1 2,8
SULFAMIDES/DIAMINOPYRIMIDINES i i
Total général 36 100

Les sesquiterpenes lactoniques représentent 97,2% des antipaludiques

enregistrés et commercialisés ayant subi une hausse du prix public.

Ils sont suivis des 9-phénanthréne-méthanols et des amino-4-quinoléines avec

respectivement 61,1% et 30,5%.

11.1.3.2.1.2.Répartition par dénominations communes

internationales

La répartition par dénominations communes internationales des antipaludiques
homologués ayant subi une hausse du prix public est donnée par le tableau

suivant.
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Tableau XV : Répartition par dénominations communes internationales

des antipaludiques homologués ayant connu une hausse du prix public

Dénomination commune internationale Effectif  Pourcentage (%)
ARTEMETHER/LUMEFANTRINE 22 61,1
ATESUNATE/AMODIAQUINE 7 19,4
DIHYDROARTEMISININE/PIPERAQUINE 3 8,3
ARTEMETHER 1 2,8
ARTESUNATE/ SULFAMETOPYRAZINE/

PYRIMETHAMINE 1 2,8
DIHYDROARTEMISININE/PIPERAQUINE/

TRIMETHOPRIME 1 2,8
QUININE 1 2,8
ARTESUNATE - -
ARTEMETHER/LUMEFANTRNE - -
Total général 36 100

L’association artéméther/luméfantrine représente 61,1% des antipaludiques

ayant subi une hausse du prix public.

Elle est suivie par 1’association artésunate/amodiaquine avec 19,4% et

I’association dihydroartémisinine/pipéraquine avec 8,3%.

Les autres ont des taux inférieurs a 8%.
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I1.1.3.2.1.3.Répartition par formes galéniques

Tableau XVI: Répartition par formes galéniques des antipaludiques

enregistrés ayant subi une hausse du prix public

Formes galéniques Effectif Pourcentage
COMPRIME 29 80,6
SACHET 3 8,3
SIROP 3 8,3
SOLUTION INJECTABLE 1 2,8
GELULE - -

Total général 36 100

Les comprimés constituent la forme galénique la plus représentée avec 80,6%.

Elle est suivie par les sachets et les sirops avec des taux de 8,3%.

11.1.3.2.2.Analyse de la baisse du prix public

La baisse du prix public concerne 48 antipaludiques.

11.1.3.2.2.1.Répartition par familles chimiques

La répartition des familles chimiques d’antipaludiques enregistrés ayant subi

une baisse du prix public est consignée dans le tableau suivant.
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Tableau XVII: Répartition par familles chimiques des antipaludiques

enregistrés ayant connu une baisse du prix public

Familles chimiques Effectif P"“r(f,f')‘tage
(1]
SESQUITERPENES LACTONIQUES/9-PHENANTHRENE-
METHANOLS . 645
SESQUITERPENES LACTONIQUES/AMINO-4-QUINOLEINES 8 16,7
SESQUITERPENES LACTONIQUES 6 12,5
SESQUITERPENES LACTONIQUES/AMINO-4-
QUINOLEINE/DIAMINOPYRIMIDINES , s
SULFAMIDES/DIAMINOPYRIMIDINES 1 2,1
4-QUINOLEINE-METHANOLS i i
SESQUITERPENES LACTONIQUES/SULFAMIDES/
DIAMINOPYRIMIDINES ] ]
Total général 48 100

Les sesquiterpénes lactoniques représentent 97,9% des antipaludiques
enregistrés et commercialisés qui ont subi une baisse du prix public.

Il y a ensuite les 9-phénanthréne-méthanols (64,5%) et les amino-4-quinoléines
(20,9%).

Les autres ont des taux inférieurs a 20%.

11.1.3.2.2.2.Répartition par dénominations communes

internationales

La répartition par dénominations communes internationales des antipaludiques
enregistrés ayant subi une baisse du prix public est consignée dans le tableau

suivant.
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Tableau XVIII : Répartition par dénominations communes internationales

des médicaments enregistrés ayant subi une baisse du prix public

pCI Effectif PO“r(f,Z‘)‘tage
ARTEMETHER/LUMEFANTRINE 31 64,5
ARTESUNATE/AMODIAQUINE 8 16,7
ARTEMETHER 6 12,5
DIHYDROARTEMISININE/PIPERAQUINE/TRIMETHOP
RIME 2 42
SULFADOXINE/PYRIMETHAMINE 1 2.1
ARTESUNATE i i
ARTESUNATE/SULFAMETOPYRAZINE/
PYRIMETHAMINE i i
DIHYDROARTEMISININE/PIPERAQUINE i i
QUININE i i
Total général 48 100

L’association artéméther/luméfantrine est rencontrée dans 64,5% des

antipaludiques.

Elle est suivie de 1’association artésunate/amodiaquine et de 1’artéméther avec

respectivement 16,7% et 12,5%.

I1.1.3.2.2.3.Répartition par formes galéniques

La répartition par formes galéniques des antipaludiques enregistrés ayant subi

une baisse du prix public est consignée dans le tableau suivant.
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Tableau XIX: Répartition par formes galéniques des antipaludiques

enregistrés ayant subi une baisse du prix public

Formes galéniques Effectif Pourcentage
COMPRIME 34 70,8
SIROP 7 14,6
SOLUTION INJECTABLE 6 12,5
GELULE 1 2,1
SACHET - -
Total général 48 100

La baisse du prix public des antipaludiques concernent majoritairement les

comprimés avec 70,8%.

Ensuite, il y a les sirops et les solutions injectables avec respectivement 14,6%

et 12,5%. Enfin, les gélules ont un taux de 2,1%.
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I1.2.DISCUSSION

I1.2.1.Analyse des antipaludiques du circuit d’homologation et du

circuit de commercialisation en Cote d’Ivoire

100 antipaludiques ont ét¢ enregistrés de 2008-2013 et 139 antipaludiques sont
commercialisés par UBIPHARM-CI.

Au total, 148 antipaludiques sont retrouvés dans le circuit d’homologation et/ou

de commercialisation.

La famille chimique la plus représentée est celle des sesquiterpenes lactoniques
avec 95,3% (Tableau I page 27). En effet, plusieurs études montrent que
I’artémisinine s’avere €Etre une molécule agissant rapidement contre le
paludisme a Plasmodium falciparum, sans effets indésirables graves. A la fin
des années 90, elle devient dans un premier temps une molécule de référence
OMS pour le traitement du paludisme lors d’acces simple mais reste d’abord

préconisée dans le cas de polyrésistance [22].

En outre, les médicaments a base d’associations d’artéméther/luméfantrine
(65,6%) et d’artésunate/amodiaquine (15,5%) ont €té les plus rencontrés au
niveau des formes orales (Tableau II page 28). En effet, ceci se justifie par le
fait qu’en réponse a 1’augmentation de la résistance aux antipaludiques, ’OMS
recommande aux pays qui observent une résistance aux monothérapies
classiques, telles la chloroquine, 1’amodiaquine ou la sulfadoxine-
pyriméthamine, d’utiliser des associations thérapeutiques, de préférence celles
qui contiennent des dérivés de 1’artémisinine, contre le paludisme a Plasmodium
falciparum [24,25]. C’est ainsi que depuis 2001, 53 pays dont la Cote d’Ivoire
ont adopté une des combinaisons a base d’artémisinine recommandées par
I’OMS, pour plusieurs comme traitement de premicre intention, et un petit

nombre comme traitement de seconde intention. [23]
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Les comprimés constituent la forme la plus représentée avec un taux de 69,6%.
Les suspensions buvables et les solutions injectables viennent par la suite avec
respectivement 16,2% et 8,1% (Tableau III page 29). Ces résultats sont
proches de ceux de Roumanata qui a relevé au cours d’une étude réalisée en
2009 que les comprimés constituaient 43,8% des formes galéniques disponibles,

les solutions injectables 20% et les suspensions buvables 9,9%. [29]

Les deux études ont montré que les comprimés représentent la forme galénique
majoritaire. Cependant, en Cote d’Ivoire les comprimés représentent plus de la

moiti¢ des formes galéniques disponibles.

Le statut réglementaire des antipaludiques nous montre que 62% sont
enregistrés et commercialisés, 32% ne sont pas homologués et sont
commercialisés et enfin 6% sont enregistrés et ne sont pas commercialisés

(Figure 4 page 30).

I1.2.2. Analyse du statut réglementaire et du statut commercial

91 antipaludiques sont enregistrés et commercialisés pendant la période d’étude

de 2008-2013.

Le taux le plus ¢levé des enregistrements des antipaludiques a ét€¢ observeé en

2010 avec 39,5%. (Figure 5 page 34)

Ceci pourrait s’expliquer par la suspension provisoire des enregistrements des
monothérapies antipaludiques pour faire place a ceux des bithérapies
antipaludiques. 11 y a eu alors en 2010 un engouement des laboratoires

fabricants pour I’enregistrement des bithérapies antipaludiques.
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Les antipaludiques homologués non commercialisés représentent 6% (Figure 4
page 30) des antipaludiques. Ces résultats sont comparables a ceux de
Roumanata dont 1’étude montre que le taux le plus faible de non disponibilité

des médicaments est 11,6%. [29]

I1 pourrait s’agir d’antipaludiques dont 1’autorisation de mise sur le marché est
caduque ou encore, de produits disponibles chez les autres grossistes

répartiteurs privés ou rencontrés dans le secteur public.

Les années d’enregistrement de ces antipaludiques sont 2008, 2009 et 2010.
C’est I’année 2009 qui a enregistré le plus grand nombre d’antipaludiques qui

ne sont pas commercialisés avec quatre (04) antipaludiques. (Figure 6 page 37)
48 antipaludiques sont commercialisés mais ne sont pas homologués.

Ces medicaments représentent les antipaludiques commercialis€s par
UBIPHARM-CI mais qui n’ont pas été identifiés sur la base de données de la
DPML.

Cependant, une nouvelle base de données actualisée fournie par celui-ci a
permis d’identifier des médicaments antipaludiques disposant de numéros de
VISA inclus dans notre période d’étude. Aussi, face aux difficultés rencontrées
lors de notre collecte de données qui ont essentiellement concerné les
informations souvent incompletes de la base de données de la DPML ( DCI,
année d’enregistrement ), et I’archivage des dossiers nous pouvons supposer
qu’il pourrait avoir un retard dans la mise a jour de la base de données de la
DPML ou que le grossiste commercialise des médicaments qui ne sont pas

enregistrés.
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11.2.3. Analyse du prix fournisseur hors taxe et du prix public

Nous avons également analysé la variation du prix fournisseur hors taxe des
antipaludiques, qui a montré qu’il n’y a pas eu de modification du prix
fournisseur hors taxe de plus de la moiti¢ des produits soit 69,2%. 29,7% des
antipaludiques ont quant a eux subi une baisse du prix fournisseur hors taxe
depuis I’enregistrement et pour 1,1%, il y a eu une hausse du prix fournisseur

hors taxe. (Tableau XIII page 41)

Ces résultats ne sont pas comparables a ceux de Cissé A. qui a révélé au cours
d’une étude que prés de la moitié des médicaments soit 48,28% a subi une

modification du prix grossiste hors taxe depuis 1’enregistrement. [5]

L’article 7 du décret n°94-667du 21 Décembre stipule que toute modification de
prix fournisseur hors taxe a la hausse doit faire 1’objet de la part du fournisseur
d’une demande adressée aux Ministres chargés de la Santé et du commerce, qui
peuvent prendre un arrété portant modification du prix. Pour la baisse, par
contre, la modification est enregistrée a la Direction chargée de la pharmacie et

du médicament.

Nous avons enfin analysé la variation du prix public et d’'une maniére générale,
les prix des médicaments sont homologués et ceux du secteur privé sont définis
par Décret n°94-667 du 21 Décembre 1994 fixant les conditions d’acquisition

des médicaments et régime du prix des médicaments.

Notre étude montre que 53 % des antipaludiques ont subi une baisse contre 39%
pour lesquels il y a eu une hausse et enfin 8% n’ont pas connu de variation du

prix. (Figure 7 page 42)

Les comprimés constituent la forme galénique majoritaire qui a subi les

variations de prix.

L’analyse des médicaments avec une baisse du prix public a la

commercialisation pourrait s’expliquer par I'introduction des génériques en
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Cote d’ivoire, dont le cott est généralement plus faible que celui de la spécialité
de référence [4]. Cette situation est a 1’origine de la concurrence entre les
laboratoires titulaires. [36] La baisse du prix concerne essentiellement les
antipaludiques enregistrés en 2010 et a base d’artéméther/luméfantrine. Ceci
pourrait également s’expliquer par la concurrence sur le marché de I’ Afrique
Subsaharienne des laboratoires producteurs de combinaisons thérapeutiques
antipaludiques a base d’artéméther/luméfantrine d’ou la baisse des prix pour

rester compétitifs. [28,27]

La baisse des prix est une variation mineure et doit faire 1’objet d’une lettre de
demande de variation adressée a la DPML. Cette lettre doit contenir les

informations qui renseignent sur la nature de la modification intervenue. [32]

L’analyse des médicaments avec une hausse du prix public a la
commercialisation, concerne les antipaludiques enregistrés en 2011 et a base
d’artéméther/luméfantrine. Ceci pourrait étre le fait d’une augmentation des
colts de production des produits [19]. En effet, 1'extension de la culture
d'artemisinine en 2006 a entrainé une surproduction et le retrait de nombreux
producteurs et extracteurs avec de ce fait un risque de production insuffisante a
I'horizon 2010. La seule solution durable a ét€¢ une production industrielle
d’artémisinine semi-synthétique d’ou 1’augmentation du colt de la
production.[28] La hausse des prix est une variation majeure, elle nécessite

donc le dépot d’un nouveau dossier de demande d’homologation. [34]

Il n’y a pas d’informations relatives a des dossiers de demande d’homologation
de ces variations majeures, nous pouvons supposer que la DPML n’en a pas été

informée ou que sa base de données n’est pas a jour.

Aussi, il faudrait que la DPML exige aux laboratoires fabricants concernés de
justifier I’autorisation de mise sur le marché des médicaments ayant subi ces

variations.
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Conclusion
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Notre étude avait pour objectif de faire une analyse des médicaments
antipaludiques du circuit d’homologation et du circuit de commercialisation en
Cote d’ivoire de 2008 a 2013. Les objectifs spécifiques de 1’étude étaient de
faire 1’analyse globale des médicaments antipaludiques du circuit
d’homologation et du circuit de commercialisation en Cote d’ivoire de 2008 a
2013 ; d’étudier le statut réglementaire et commercial des antipaludiques ; et

d’analyser le prix fournisseur hors taxe et le prix public.

La méthodologie adoptée était basée sur une étude rétrospective descriptive
portant sur des données relatives aux médicaments ayant satisfait aux conditions
du circuit d’homologation et de commercialisation et notre étude s’est déroulée
de Février 2014 a Octobre 2014 dans la ville d’Abidjan aupres de la DPML et
du grossiste répartiteur UBIPHARM-CI.

L’¢tat des lieux sur I’homologation et la commercialisation des antipaludiques

en Cote d’ivoire entre 2008 et 2013 nous a révéle que :

- 148 médicaments antipaludiques sont rencontrés dans le circuit
d’homologation et de commercialisation

- 62% des médicaments antipaludiques enregistrés sont commercialisé€s,
6% des médicaments enregistrés ne sont pas commercialisés par
UBIPHARM-CI et enfin 32% des médicaments commercialisés ne sont
pas retrouvés sur la liste des médicaments homologués

- L’année 2010 est I’année qui présente le plus haut pic d’enregistrement
avec 39,5%

- Il y a 6 familles chimiques dont la plus représentée est celle de
I’association des sesquiterpenes lactoniques et les associations fixes
d’artéméther/luméfantrine  sont les  dénominations  communes
internationales les plus rencontrées

- Les comprimés constituent la forme galénique la plus représentée avec

69,6%
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- Le prix fournisseur hors taxe a I’enregistrement n’a pas évolué pour plus
de la moitié des antipaludiques enregistrés et commercialisés (69,2%)
- Le prix public de la presque totalité des antipaludiques a vari¢ avec une

baisse de 53% contre une hausse de 39%.

LIMITES DE L’ETUDE

Pendant la collecte des données a la Direction de la pharmacie du Médicament

et des Laboratoires, nous avons été confrontés a des difficultés.
Il s’agit :

- Des informations sur I’AMM ou le laboratoire fabricant souvent
incomplétes (Numéro de VISA, DCI, pays d’origine)

- informations pas toujours actualisées (date de renouvellement de I’AMM)

- Existence de deux bases de données avec des informations parfois
identiques

- Problémes d’archivage des dossiers
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RECOMMANDATION
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Au Ministere de la santé

- Réformer la DPML pour la mise en place d’une agence administrative
indépendante

A la Direction de la pharmacie, du médicament et des laboratoires

- Renforcer I’inspection pharmaceutique en vue d’assurer un meilleur suivi
de I’application du prix des médicaments et du respect des autorisations
de mise sur le marché

- Renforcer les capacités de surveillance des variations et de tous les
changements, et des sanctions a appliquer en cas de non-respect des
conditions ’AMM

- Mieux archiver les dossiers ’AMM

Aux laboratoires

Notifier a la DPML les variations sur le conditionnement, la présentation et
payer les droits s’y afférents au risque de s’exposer a des sanctions.

Aux grossistes répartiteurs privés

- Informer régulicrement 1’autorité de réglementation pharmaceutique de
toutes les variations touchant a la présentation et au conditionnement des
produits

- Exiger du laboratoire les documents administratifs se rapportant a
I’AMM avant la commercialisation des médicaments

- Exiger du laboratoire les documents administratifs se rapportant au
renouvellement de I’AMM pendant la commercialisation des
médicaments
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ANNEXES
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Annexe 1 :
FICHE DE COLLECTE DES DONNEES
Nom DCI Année Numéro | Date Famille Forme PFHT PFHT PP PP
commercial d’enregistrement de VISA | de chimique | galénique | DPML | UBIPHARM- | DPML | UBIPHARM-
VISA Cl Cl
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Annexe N°2
Formulaire de demande d’autorisation de mise sur le marché (UEMOQOA)

Modéle proposé de formulaire de demande d'autorisation de mise sur le marché.
FORMULAIRE DE DEMANDE D'AUTORISATION DE MISE SUR LE MARCHE

A joindre a toute soumission de dossier dans le cadre d'une demande d’autorisation de
mise sur le marché des produits pharmaceutiques & usage humain

1. IDENT r ‘gut | m

Nom du LABORATOIRE ‘ A ATTIPRXRR DI S X Y

Adrasse socinle complole
Tiis 161 bbb boortdeutsioon obdbusarrbice YT SO AT EL I AT S bR e
TP qh 000 19 40 20 O LU PRI AP RO SAETI DY EAT D BOOISHI 444 DD TR ————
BUTIRIL 3100 00enoetssuiiaesunninaabss (4 shNoodensBUNTINYF0PObsNaLEE FAVILHPIOOSSIEN UL PP :
Pays d'ongino du Laboratolre © ... TSR T

Parsonne habilitde & représenter le domandour
OB s sy ol SRR ST

2. IDENTIFICAT T PH CEUTI
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Tableau des modifications considérées comme mineures (UEMOA)

NATURE DE LA VARIATION

Changement du nom etiou de ['adresse du
fabricant d'une substance active pour laquelle on
ne dispose pas de cerfificat de conformite a la
pharmacopee

lefire de demande precisant le nom ef
ladresse de [ancen ef du nouveau
fournisseur.

Changement du nom etiou de ['adresse du
titulaire de ['autorisation de mise sur le marche

ieftre de demande precisant e nom ef
'adresse de [lancien et du nowveau
fabricant, le depdt de modeles vente prenant
en compte la modiication Soufiaitée et fe
paiement de droit

Changement du nom du meédicament letire de demande précisant [ancien ef fe
nouveau nom du medicament, fe depdt de
modeles vente prenant en compte fa
modificaion souhatée et le paiement de
droit

Changement de la dénomination commune 2 letire de demande

internationale de la substance active

Changement du nom etiou de ['adresse du ieftre (e lemande precisant 'e nom &f

fabricant du produit ini (adresse de [ancien ef du nouveau
fabricant, le depdt de modeles vente prenant
en compte 3 modification souhaitée et ke
palement de droi
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Changement du code ATC

lettre de demande pracisant e nom et
I'adressa de 'ancien et du nouveau
fournisseur et dépdl de modéles ventes
prenant en compte la medification souhaitée

Remplacemant ou ajout d'un site de fabrication
pour une partie ou la totalité du procédé de
fabrication du prodult fini avec changement
d'adresse

leltre de demande, le cerlificat BPF
|'autorisation d'ouverture, letire
d'engagemen! du pharmacien responsable

Changement des modalités de libération des lots
et/ou des essais de contréle de qualité du produit
fini

Letire de demznde

Suppression d'un site de fabrication (y compris
site de fabrication d'une substance active, d'une
substance intermédiaire ou d'un produit fini, site
de conditionnement, site du fabricant
responsabie de la libération des lots, site ou est
effectué le contrdle des lots)

Leltre de demande

Changement mineur du procédé de fabrication de
la substance active

sans changement des propriétés de 13
substance actve); (lettre de demande
précisant les parties modifiees et dossiers de
validation des procédés)

“Changement de la taille du lot de la substance
active ou de la substance intermeédiaire

lettre de demande précisant la proportion du
changement et dossier de vahdation

Resserrement des limites des spécifications,
ajout d'un nouveau paramétre d’'essai aux
spécifications d'une substance active ou d'une
matiére premiere/d’une substance
intermédiaire/d'un reactif utilisé dans le procedé
_de fabrication de la substance aclive

letlre de demande précisant la derniére et la
nouvelle spécification

“Changetment mineur apporié @ une méthode
d'essai approuvée, autres changements apportés
& una méthode d'essal, dont remplacement ou
ajout d'una mothode d'essai d'une substance
a2ctive ou d'une matiére premiere/d'une
substance Intermédiaire/d’un réactif utilisé dans
e procidé de fabrication de la substance active

lefire de demande précisant la derpiére et la
nouvelle spécification avec dessier de
validation

‘Changement d'un site d'un fabricant approuve,
de la substance active ou de la matiére
premidrelde 1a substance intermédiaire/du réactif
utilisé dans le procede de fabrication de la
substance active, pour lequel on ne dispose pas
de certificat de conformité & Ia pharmacopée

letlre de demande précisant la demicre et i
nouvelle spécification avec dossier de
validation

ajout d'un nouveau fabricant de la substance
active ou de la matiére premiére/de la substance
intermeédialre/du réactif utilise dans le procédé de
fabrication de la substance active, pour lequel on
ne dispose pas de certificat de conformité 3 la
pharmacopée

Jatire de demande, autorisation d cuverlure,
certificat BPF, et la lattre d'engagement du
pharmacien responsable.

Présentation d'un nouveau certificat de
conformité a une nouvelle pharmacopée ou @ une
pharmacopée actualisée pour une substance
active ou une matiére premiére/une substance
intermédiaire/un réactif utilisé dans le procédé de
fabrication de la substance active

letire de demande.

Changement de la période de controle de la
_substance active, des conditions de stockage de

lettre de demande.
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la substance active
Remplacement d'un excipient par un excipient lattre de demande,
comparable o
resserrement des limites des spécifications, ajout | lettre de demande précisant la demiére sl 1a
d'un nouveau paramétre d'essai de spécification | nouvelle spacilication.

_d'un excipient

changement mineur apporté a une methode lettre de demande préscisant la derniére ot la
d'essai approuvée, changement mineur apporté a | nouvelis spécification avec dossier de
une méthode d'essai approuvée pour un validation

excipient biologlque, remplacement d’une

méthode d'essai approuvée par une nouvelle

~méthode d’essai d'un excipient

Présentation d'un certificat de conformité a la lettre de demande

nouvelle pharmacopée ou a une pharmacopée
_actualisée pour un exciplent

Changement de la synthése ou de I'extraction lettre de demande,

d'un excipient ne figurant pas dans la dossier de validation de s méthode
pharmacopée et décrit dans le dossier . e .
Changement des méthodes d'essal ou des lettre de demande,

caractéristiques en vue de se conformer & la dossier de validation de la méthode
_pharmacopée

resserrement des limites des spécifications, ajout | lettre de demande précisant la demiére et la
d'un nouveau paramétre d'essai du nouvelle spécification, dossier de validalion
conditionnement primaire du produit fini de la méthode d'essai du nouveau
paramétre

changomont mineur apporté a une methode lettre de demande dossler de validation de la

d'essai approuvée, autres changements apportés | méthode
a une methode d’essai, ou ajout d'une méthode
d'essai du conditionnement primaire du produit
fini
Changement apporté dans un élément du letire de demande el échanlillons prenant en
matériau de conditionnement (primaire) qui n'est | compte las modifications souhaiiées

pas en contact avec la formulation du produit fini
par exemple couleur du bouchon amovible,
anneaux de code couleur sur les ampoules,
protecteur d'aiguille (utilisation d'un plastique

_différent)
Changement de la composition qualitative etlou letire de demande avec précision de
quantitative du matériau de conditionnement l'ancienne et de la nouvelie composition,
primaire ; apporter la preuve que cetle modification

n'afiecte pas les propriétés du médicament,
Changement des controles en cours de lettre de demande

fabrication ou des limites appliquées durant Ia
fabrication du produit
Changement de la tallle du lot de produit fini jetire de demande, dossier de validation du
procédeé

Diminution du prix (fournisseur hors taxes) | lettre de demande

Changement de la raison sociale letlre do demande

Changement du conditionnement secondaire ou | lettre el dépdt d'échantillon

du packaging
Ajout d'un materiel d' utilisation lettre et dépot d'échantillon
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Annexe N° 4
La nature des variations majeures (UEMOA)

Les variations majeures sont de différentes natures :
- Des modifications relatives au principe actif ;
- Des modifications relatives a la forme pharmaceutique ;

- Des changements dans le procédé de fabricant du principe actif (changement
de la voie de synthese, changement d'un produit intermédiaire de synthese) ;

- Des changements dans la composition du produit fini ;
- Des changements de conditionnement primaire ;

- Un changement dans le procédé de fabricant du principe actif (changement de
la voie de synthése, changement d'un produit intermédiaire de synthese) ;

- Un changement dans la composition du produit fini ;

- Un changement de conditionnement primaire ;

- Hausse du prix ;

- Ajout d’une nouvelle indication ;

- Changement de la durée de conservation ;

- Transfert ’AMM ;

- Ajout ou changement d’un excipient (notamment ceux a effet notoire) ;
- Extension de forme de dosage et de conditionnement ;

- Un changement dans le procédé de fabrication du principe actif (changement
de la voie de synthése, changement d'un produit intermédiaire de synthese) ;

- Un changement dans la composition du produit fini ;
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- Un changement de conditionnement primaire ;

- Augmentation du prix ;

- Ajout d’une nouvelle indication ;

- Changement d’autorisation de mise sur le marché d’un laboratoire a un autre ;

- Changement de la durée de conservation.

Les modifications relatives au principe actif concernent :

- Le changement d’un principe actif par un autre principe actif;

- Les inclusions d’un autre principe actif dans un médicament existant ;

- Le retrait de 1’'un des principes actifs dans une association de plusieurs
principes actifs;

- Les modifications de la concentration d’un ou de plusieurs principes actifs.

Les modifications relatives a la forme pharmaceutique sont :

- La modification d’un médicament a libération immédiate pour un produit a
libération lente ou retardée, ou vice-versa;

- La modification d'une forme liquide a une forme poudre pour reconstitution ;
et vice-versa;

- Modifications relatives a la voie d’administration.

Les extensions de forme, de dosage, de présentation d’un produit
pharmaceutique seront considérées comme des variations majeures.

La composition et le contenu du dossier sera donc identique a celui d’une
variation majeure.

These de diplome d’Etat de docteur en Pharmacie Page 74



Meédicaments antipaludiques du circuit d’homologation et de commercialisation en Cote d’Ivoire

Annexe 5 :

Traitement d’une demande d’homologation (UEMOA)

Traitement d’une demande d'homologation

Jo

RECEPTION DES DOSSIERS DE DEMANDE D'AMM

e —

l DOSSIER INCOMPLET 25

Nouvelles demande
Renouveliement

: Variations mineures

LETTRE AU DEMANDEUR
DOSSIER INSUFFISANT

v
Réponse du demandeur l

Délai de 120 jours
Pour obtenir une AMM

ACCEPTE
| AJOURNE
v J120 \ /
Lettre de notification de la décisi la commission nationale
Recours gracieux ou::-,mtﬂnr'ér"ux demander un complément

d’informations

NB : Fenétre observée, lorsque des informations complémentaires sont exigées, le
décompte des 120 jours reprendra suite aprés la transmission de ces informations.
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Annexe 6 :

LISTE DES ANTIPALUDIQUES ENREGISTRES ET COMMERCIALISES

Nom commercial

ARENAX 100 mg/300 mg comprimés boite de 6

ARINAX 80 mg/ 480 mg comprimés boite de 6

ARMETRINE comp B/24

ARNEMAL-M 80 mg/ml solution injectable boite de 6 ampoules de 1 ml

ARTECOM comprimés dispersibles boite de 12

ARTECOM Comprimés pell B/8

ARTECOM poudre pour suspension buvable flacon de 60 ml

ARTEFAN 40 mg/240 mg boite de 6

ARTEFAN 60 mg/360 mg boite de 6

ARTEFAN 80/480 CP B/6

ARTEFAN comprimés dispersibles

ARTEFANPoudre pour suspension Buvable Flacon de 60 ml

ARTEMETHER UBIGEN 20 mg/ml IM solution injectable B/10

ARTEMETHER UBIGEN 40 mg/ml IM sol inj b10 amp

ARTEMETHER UBIGEN 80 mg/ml IM sol inj b10 amp

ARTEMETHER+LUMEFANTRINE 20 mg/120 mg TM comprimés B/24

ARTEPAL poudre et susp buv B/1fl 60 ml + 6 sachets

Asaq Winthrop 100 mg/270 mg ad cp b/6

Asaq Winthrop 100 mg/270 mg enf cp b/3

Asaq Winthrop 25 mg/67,5 mg NN cp b/3

Asaq Winthrop 50 mg/135 mg enf cp b/3

ARTHEPA-I 80 mg injectable boite de 6 ampoules de 1 ml

ARTILIUM 15 mg/90 mg poudre pour suspension buvable flacon de 60 ml

ARTILIUM 20 mg/120 mg comprimés pelliculés boite de 24

ARTIZ FORTE 40/240 mg comprimés B/12

ARTIZ poudre pour suspension buvable flacon de 60 ml

ARTRIM 15/90 mg poudre pour suspension buv flacon 60 ml

ARTRIM 40/240 comprimés boite de 12

ARTRIN 20 mg/120mg COMPRIMESBOITE DE 24

ARTRINE 1080 mg/180 mg poudre pour suspension orale flacon de 60 ml

ARTRINE 20/120 mg comprimés B/1440

ARTRINE 20/120mg comprimés B/24

ARTRINE 40/240 mg comprimés boite de 12

ARTRINE 80/480 mg comprimés boite de 6

ASAQ-DENK 100mg/270mg cp bicouches B/6

ASU-DENK FIXED DOSE comprimés boite de 03

BlMalaril 80/480 mg cp b6

Camoquin Plus Enf 7 a 14 ans b6 sachets

Camogquin Plus NN moins 1 an b3 sachets
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Camoquin Plus Péd 1 a 7 ans b3 sachets

CAMOSUNATE JR 150mg/50mg cp B/6+6

CO SPHERUNAT 50/125 mg gélules boite de 12

COFANTRINE 80mg/480mg comprimés dispersibles

COFANTRINE 20/120 cp dispersible B/6

COFANTRINE Poudre pour suspens buvable flacon 60 ml

COMBIART 20/120 mg comprimés boite de 24

COMBIART 80 mg/480 mg comprimés sécables boite de 6

DANMETHER 20 mg/120mg comp B/24

D-ARTEPP 40/320 mg comprimés pelliculés sécables boite de 09

DUO-COTEXCIN 40/320 mg comprimés pelliculés sécables boite de 9

FANTEM DS comprimés boite de 6

FANTEM FORTE comprimés boite de 6

GEN-M 40 mg/240 mg comp disper boite de 12

GEN-M 60 mg I.M/I1.V poudre pour solution inj

GEN-M 80 mg/480 mg comp boite de 6

LARIMAL FD 400 ADULTE cp B/6

LARIMAL FD 400 junior cp B/3

LARITEM 20/120 comprimés B/24

Laritem Enf cp B/6

LARITEM 40/240 cp b12

LARITEM 80/480 cp b6

LONART-DS 80/480mg comprimé B/6

LUFENART FORTE 80/480 mg comprimés boite de 6

LUMART + ADULTE 20/120 mg comprimés boite de 24

LUM-ARTEM 20/120 mg comprimés boite de 24

LUM-ARTEM Susp buv fl/60 ml

LUMATE FORTE 40/240 mg Comprimés boite de 12

LUMIART 180/1080 mg poudre pour suspension buvable flacon de 60 ml

LUMIART 20/120 mg comprimés boite de 24

LUMIART 40/240 mg comprimés boite de 12

LUMIART 80/480 mg comprimés boite de 6

LUMITER 20/120 mg comprimés boite de 24

MALACUR 40/320 comp pelliculés sécables boite de 9

MALATRINE 180/1080 mg poudre pour suspension buvable flacon de 60 ml

MALATRINE 20/120 mg comprimés boite de 24

MALATRINE 40 mg/240 mg comprimés boite de 12

PALUMETHER 40 mg/ml IM solution injectable boite de 6 ampoules de 1 ml

PALUMETHER 80 mg/ml IM solution injectable boite de 6 ampoules de 1 ml

PALUXIN 525 MG CP SECAB B/3

PHARMASUCAM 100/270 mg comprimés pelliculés boite de 3

PHARMASUCAM 100/270 mg comprimés pelliculés boite de 6

Plasmocid 20/120 mg cp b432

PLASMOCID 20/120mg comprimés B/24

QUININJECT 600 mg/2 ml solution injectable B/10 ampoules de 2 ml
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QUINORAL 300 mg comprimés B/20

R-LUME 80/480 mg comprimés boite de 6

SHARLUM 20/120 mg comprimés B/24

SHARLUM 240/240 mg comprimés B/12

SHARLUM 80/480 mg comprimés B/06

TONLUM 20/120 mg comprimés enrobés boite 24

TONLUM 80/48 mg comprimés enrobés boite 6

Annexe 7 :

LISTE DES ANTIPALUDIQUES ENREGISTRES ET NON COMMERCIALISES

NC

ARTEFAN 20/120 comp B/12

ARTEPAL sus buv FI/60 ml + poudre pour sus buv FI/30 ml

CO SPHERUNAT Adulte Gélules B/6

CO SPHERUNAT Adulte Gélules B/7

FALCET 20/120 CP B/24

Falcet 20/120 mg cp enr b12

Falcet 20/120 mg cp enr b24

VITAQUINE 300 susp inj IM/IV B/10 amp de 2ml

VITAQUINE 300 susp inj IM/IV B/100 amp de 2ml

ANNEXE 8 :

LISTE DES ANTIPALUDIQUES NON ENREGISTRES ET COMMCERCIALISES

NC

ARINAX 180MG/1080MG SUSP F/60M

ARINAX 20MG/120MG SUSP BUV SAC

ARINAX 40MG/240MG CPR B/6

ARTENAM 100MG AMP B/7

ARTIZ DP 80/480MG CPR B/6

ARTLUF FORTE 80/480MG CPR B/6

ASUNATE DENK 100MG PLUS JUNIOR

ASUNATE DENK 200MG PLUS CPR/6

BIMALARIL ADO SUSP F/30ML

BIMALARIL BB SUSP F/30ML

BIMALARIL ENF SUSP F/30ML

CACHART 20MG/120MG CPR B/24

CACHART 80MG/480MG CPR B/6

COARTEM 20/120MG ACP CPR DISP (B/12)

COARTEM PED 20/120MG CPR DISP (B/6)

COLART 20/120MG AD CPR B/24

COSPHERUNAT ENF GEL B/6
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DANMETHER 20/120MG ENF SUSP BU

DANMETHER 20/120MG NN PDR SUSP

DARTE Q 15MG/120MG SACH B/8

DARTE Q 40MG/320MG GEL B/9

DARTE Q SACH B/16

FALCIART 180MG/1080MG SP F/60M

FALCIART 80MG/480MG CPR B/6

FALCIART DT 20MG/120MG CPR DIS

FANSIDAR CPR B/150

FANTEM 180MG/1080MG SUSP F/60M

FANTEM 20MG/120MG CPR B/12

FANTEM 20MG/120MG CPR B/24

GEN M 15MG/90MG PDRE SOL BUV F

GEN M DS 30MG/180MG PDRE SOL B

IASAQ AD 100MG/270MG CPR B/6

IASAQ JUNIOR 100MG/270MG CPR B

IASAQ PETIT ENF 25MG/67,5MG CP

LARIDOX 525 MG CPR B/3

LARITEM 40/240 CPR B/6

LARITEM 60/360MG CPR B/6

LUFAMET 180MG/1080MG PDRE SUSP

LUFAMET DS 80MG/480MG CPR B/6

LUFAMET FORTE 40MG/240MG CPR B

LUFENART 20/120MG CPR B/6

LUFENART 40/240MG CPR B/12

PLUFENTRINE 20/120MG CPR DISP

PLUFENTRINE 40/240MG CPR DISP

PLUFENTRINE 80/480MG CPR B/6

R-LUME 180MG/1080MG SUSP BUV F

R-LUME 20/120MG CPR B/6

R-LUME 40/240MG CPR B/6
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ANNEXE 9 : Variation du prix fournisseur hors taxe

La variation du prix fournisseur hors taxe est consignée dans le tableau suivant.

PFHT PFHT
Nom commercial UBIPHARM- | Variation en %
DPML CI
ARENAX 100 mg/300 mg cp B/6 1640 1640 0
ARINAX 80 mg/480 mg cp B/6 1450 1450 0
ARMETRINE cp B/24 1623 1370 18
ARNEMAL-M 80 mg/ml injectable B/6 2 398 2 398 0
ARTECOM cp dispersibles B/12 2951 2295 28
ARTECOM Comprimés pell B/8 2 663 2295 16
ARTECOM suspension buvable FL/60 ml 1 836 1 836 0
ARTEFAN 40 mg/240 mg cp B/6 1148 1148 0
ARTEFAN 60 mg/360 mg cp B/6 1672 1627 2
ARTEFAN 80/480 mg cp B/6 1902 1246 52
ARTEFAN 20/120 mg cp B/6 380 380 0
ARTEFAN suspension Buvable FL/60 ml 1951 1443 35
ARTEMETHER UBIGEN 20 mg/ml IM B/10 3371 2623 28
ARTEMETHER UBIGEN 40 mg/ml IM B/10 5063 3935 28
ARTEMETHER UBIGEN 80 mg/ml IM B/10 6074 4722 28
ARTEMETHER+LUMEFANTRINE TM cp B/24 1400 1 400 0
ARTEPAL FL/60 ml + 6 sachets 1500 1500 0
ASAQ Winthrop 100/270 mg ad cp b/6 1397 524 166
ASAQ Winthrop 100/270mg cp B/3 997 426 133
ASAQ Winthrop 25/67,5mg cp B/3 800 327 144
ASAQ Winthrop 50/135mg cp B/3 878 380 131
ARTHEPA-I 80 mg injectable B/6 3013 2 400 25
ARTILIUM 15/90 mg suspension FL/60 ml 3013 2 400 25
ARTILIUM 20/120 mg cp B/24 1177 1177 0
ARTIZ FORTE 40/240 mg cp B/12 1335 1332 0
ARTIZ suspension FL/60 ml 1640 1345 21
ARTRIM 15/90 mg suspension FL/60 ml 1475 1469 0
ARTRIM 40/240 mg cp B/12 1 836 1 836 0
ARTRIN 20 mg/120mg cp B/24 3520 1639 114
ARTRINE 1080/180 mg suspension FL/ 60 ml 1136 1136 0
ARTRINE 20/120 mg cp B/1440 97 500 97 500 0
ARTRINE 20/120mg cp B/24 1630 1630 0
ARTRINE 40/240 mg cp B/12 1630 1630 0
ARTRINE 80/480 mg cp B/6 1350 1350 0
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ASAQ-DENK 100mg/270mg cp B/6 1508 1508 0

ASU-DENK FIXED DOSE cp B/03 1672 1672 0

BIMalaril 80/480 mg cp b6 1496 1482 0

Camoquin Plus Enf 7 a 14 ans b6 sachets 1593 1593 0

Camogquin Plus NN moins 1 an b3 sachets 1364 1364 0

Camoquin Plus Péd 1 a 7 ans b3 sachets 1 495 1495 0

CAMOSUNATE JR 150/50mg cp B/6+6 1266 1266 0

CO SPHERUNAT 50/125 mg gélules B/12 2 000 2000 0
COFANTRINE 80/480mg cp B/6 1443 1443 0
COFANTRINE 20/120 cp dispersibles B/6 525 525 0
COFANTRINE suspension FL/60 ml 1968 1574 25
COMBIART 20/120 mg cp B/24 1476 1476 0
COMBIART 80/480 mg cp B/6 1 640 1380 18
DANMETHER 20/120mg cp B/24 1 582 1 582 0
D-ARTEPP 40/320 mg cp B/9 1803 1803 0
DUO-COTEXCIN 40/320 mg cp B/9 2617 2617 0
FANTEM DS cp B/6 1410 754 86
FANTEM FORTE cp B/6 2295 1410 62
GEN-M 40/240 mg cp B/12 1121 1121 0
GEN-M 60 mg I.M/L.V injectable 570 570 0
GEN-M 80/480 mg cp B/6 1178 1178 0
LARIMAL FD 400 ADULTE cp B/6 1935 1482 30
LARIMAL FD 400 junior cp B/3 1410 1134 24
LARITEM 20/120 mg cp B/24 1918 1252 53
Laritem 80/480 mg cp B/6 1625 1252 29
LARITEM 40/240 mg cp b12 1625 1035 57
Laritem 20/120 mg cp b6 485 335 44
LONART-DS 80/480 mg cp B/6 1574 1574 0
LUFENART FORTE 80/480 mg cp B/6 1 056 1 056 0
LUMART + ADULTE 20/120 mg cp B/24 1305 1305 0
LUM-ARTEM 20/120 mg cp B/24 1420 1420 0
LUM-ARTEM suspension FL/60 ml 1500 1500 0
LUMATE FORTE 40/240 mg cp B/12 1049 1049 0
LUMIART 180/1080 mg suspension FL/60 ml 1049 1049 0
LUMIART 20/120 mg cp B/24 1311 1311 0
LUMIART 40/240 mg cp B/12 1771 1771 0
LUMIART 80/480 mg cp B/6 1 889 1 889 0
LUMITER 20/120 mg cp B/24 1187,50 1187 0
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MALACUR 40/320 mg cp B/9 2230 2230 0
MALATRINE 180/1080 mg suspension

FL/60ml 1250 1450 - 13
MALATRINE 20/120 mg comprimés B/24 1250 1250 0
MALATRINE 40 mg/240 mg cp B/12 1750 1750 0
PALUMETHER 40 mg/ml IM B/6 1820 1820 0
PALUMETHER 80 mg/ml IM B/6 2 840 2 840 0
PALUXIN 525 mg cp B/3 350 324 8
PHARMASUCAM 100/270 mg cp B/3 1180 1180 0
PHARMASUCAM 100/270 mg cp B/6 1574 1574 0
Plasmocid 20/120 mg cp B/432 26 591 26 591 0
PLASMOCID 20/120mg cp B/24 1590 1590 0
QUININJECT 600 mg/2 ml injectable B/10 3083 3083 0
QUINORAL 300 mg cp B/20 1246 1246 0
R-LUME 80/480 mg cp 6 1574 1311 19
SHARLUM 20/120 mg cp B/24 1279 1279 0
SHARLUM 40/240 mg cp B/12 1364 1364 0
SHARLUM 80/480 mg cp B/6 1364 1364 0
TONLUM 20/120 mg cp 24 1368 1368 0
TONLUM 80/48 mg cp B/6 1574 1574 0
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ANNEXE 10 :

La wvariation (en%) du prix public a [Denregistrement et pendant la

commercialisation est donnée par le tableau suivant.

Variation
Nom commerecial PP PP n
DPML |UBIPHARME- | Variation | nombre
CI en % absolu
ARENAX 100 mg/300 mg comprimés boite de 6 3264 3440 5 176
ARINAX 80 mg/ 480 mg comprimés boite de 6 2885 2555 -11 -330
ARMETRINE comp B/24 3231 2875 -11 -356
ARNEMAL-M 80 mg/ml solution injectable boite de 6 ampoules
de 1 ml 4772 5035 5 263
ARTECOM comprimés dispersibles boite de 12 5874 4820 -18| -1054
ARTECOM Comprimés pell B/8 5299 4820 -9 -479
ARTECOM poudre pour suspension buvable flacon de 60 ml 3655 3855 5 200
ARTEFAN 40 mg/240 mg boite de 6 2284 1720 -24 -564
ARTEFAN 60 mg/360 mg boite de 6 3329 2550 -23 -779
ARTEFAN 80/480 CP B/6 3785 2615 31 -1170
ARTEFAN comprimés dispersibles 757 795 5 38
ARTEFANPoudre pour suspension Buvable Flacon de 60 ml 3883 3030 -22 -853
ARTEMETHER UBIGEN 20 mg/ml IM solution injectable B/10 6709 5510 -18] -1199
ARTEMETHER UBIGEN 40 mg/ml IM sol inj b10 amp 10077 8265 -18| -1812
ARTEMETHER UBIGEN 80 mg/ml IM sol inj b10 amp 12087 9915 -18| 2172
ARTEMETHER+LUMEFANTRINE 20 mg/120 mg TM
comprimés B/24 2786 2940 5 154
ARTEPAL poudre et susp buv B/1fl 60 ml + 6 sachets 2985 2640 -11 -345
ASAQ Winthrop 100/270 mg ad cp b/6 2780 1100 -60| -1680
ASAQ Winthrop 100/270mg cp B/3 1984 895 -55| -1089
ASAQ Winthrop 25/67,5mg cp B/3 1592 685 -57 -907
ASAQ Winthrop 50/135mg cp B/3 1749 795 -54 -954
ARTHEPA-I 80 mg injectable boite de 6 ampoules de 1 ml 5996 5040 -16 -956
ARTILIUM 15 mg/90 mg poudre pour suspension buvable flacon
de 60 ml 5996 2470 -58| -3526
ARTILIUM 20 mg/120 mg comprimés pelliculés boite de 24 2342 2795 19 453
ARTIZ FORTE 40/240 mg comprimés B/12 2657 2825 6 168
ARTIZ poudre pour suspension buvable flacon de 60 ml 3264 2720 -16 -544
ARTRIM 15/90 mg poudre pour suspension buv flacon 60 ml 2937 3085 5 148
ARTRIM 40/240 comprimés boite de 12 3655 3855 5 200
ARTRIN 20 mg/120mg COMPRIMESBOITE DE 24 7005 2505 -64| -4500
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ARTRINE 1080 mg/180 mg poudre pour suspension

orale flacon de 60 ml 2261 2000 -11 -261
ARTRINE 20/120 mg comprimés B/1440 194025| 171640 -11 -22385
ARTRINE 20/120mg comprimés B/24 3245 2870 -11 -375
ARTRINE 40/240 mg comprimés boite de 12 3244 2870 -11 -374
ARTRINE 80/480 mg comprimés boite de 6 2686 2375 -11 -311
ASAQ-DENK 100mg/270mg cp bicouches B/6 3002 3165 5 163
ASU-DENK FIXED DOSE comprimés boite de 03 3329 3510 5 181
BIMalaril 80/480 mg cp b6 2977 3110 4 133
Camogquin Plus Enf 7 a 14 ans b6 sachets 3172 3345 5 173
Camoquin Plus NN moins 1 an b3 sachets 2715 2865 5 150
Camoquin Plus Péd 1 a 7 ans b3 sachets 2976 3140 5 164
CAMOSUNATE JR 150mg/50mg cp B/6+6 2520 2530 0 10
CO SPHERUNAT 50/125 mg gélules boite de 12 3980 3520 -11 -460
COFANTRINE 80mg/480mg comprimés dispersibles 2871 3030 5 159
COFANTRINE 20/120 cp dispersible B/6 1045 1100 5 55
COFANTRINE Poudre pour suspens buvable flacon
60 ml 3916 3305 -15 -611
COMBIART 20/120 mg comprimés boite de 24 2937 3100 5 163
COMBIART 80 mg/480 mg comprimés sécables boite
de 6 3264 2900 -11 -364
DANMETHER 20 mg/120mg comp B/24 3148 3175 0 27
D-ARTEPP 40/320 mg comprimés pelliculés sécables
boite de 09 3590 3785 5 195
DUO-COTEXCIN 40/320 mg comprimés pelliculés
sécables boite de 9 5208 5495 5 287
FANTEM DS comprimés boite de 6 2806 1585 -43 -1221
FANTEM FORTE comprimés boite de 6 4569 2960 -35 -1609
GEN-M 40 mg/240 mg comp disper boite de 12 2231 2355 5 124
GEN-M 60 mg I.M/L.V poudre pour solution inj 1134 1200 6 66
GEN-M 80 mg/480 mg comp boite de 6 2344 2480 6 136
LARIMAL FD 400 ADULTE cp B/6 3851 3110 -19 -741
LARIMAL FD 400 junior cp B/3 2806 2380 -15 -426
LARITEM 20/120 comprimés B/24 3817 2630 -31 -1187
Laritem Enf cp B/6 3234 2630 -18 -604
LARITEM 40/240 cp b12 3234 2630 -18 -604
LARITEM 80/480 cp b6 965 700 =27 -265
LONART-DS 80/480mg comprimé B/6 3133 3305 5 172
LUFENART FORTE 80/480 mg comprimés boite de 6 2102 2220 5 118
LUMART + ADULTE 20/120 mg comprimés boite de
24 2598 2740 5 142
LUM-ARTEM 20/120 mg comprimés boite de 24 2826 2500 -11 -326
LUM-ARTEM Susp buv /60 ml 2985 2640 -11 -345
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LUM-ARTEM 20/120 mg comprimés boite de 24 2826 | 2500 -11 -326
LUM-ARTEM Susp buv 1/60 ml 2985| 2640 -11 -345
LUMATE FORTE 40/240 mg Comprimés boite de 12 2089 2200 5 111
LUMIART 180/1080 mg poudre pour suspension buvable flacon
de 60 ml 2088 | 2205 5 117
LUMIART 20/120 mg comprimés boite de 24 2611 2755 5 144
LUMIART 40/240 mg comprimés boite de 12 3524| 3720 5 196
LUMIART 80/480 mg comprimés boite de 6 3759 | 3965 5 206
LUMITER 20/120 mg comprimés boite de 24 2363 | 2490 5 127
MALACUR 40/320 comp pelliculés sécables boite de 9 4438 4685 5 247
MALATRINE 180/1080 mg poudre pour suspension buvable flacon
de 60 ml 2487 | 2555 2 68
MALATRINE 20/120 mg comprimés boite de 24 2487 2200 -11 -287
MALATRINE 40 mg/240 mg comprimés boite de 12 3482 3080 -11 -402
PALUMETHER 40 mg/ml IM solution injectable boite de 6
ampoules de 1 ml 3622 3205 -11 -417
PALUMETHER 80 mg/ml IM solution injectable boite de 6
ampoules de 1 ml 5652 5000 -11 -652
PALUXIN 525 MG CP SECAB B/3 696 570 -18 -126
PHARMASUCAM 100/270 mg comprimés pelliculés boite de 3 2350 2480 5 130
PHARMASUCAM 100/270 mg comprimés pelliculés boite de 6 3133 3305 5 172
Plasmocid 20/120 mg cp b432 52916| 46810 -11 -6106
PLASMOCID 20/120mg comprimés B/24 3617 2800 =22 -817
QUININJECT 600 mg/2 ml solution injectable B/10 ampoules de 2
ml 6135| 6165 0 30
QUINORAL 300 mg comprimés B/20 2479 | 2615 5 136
R-LUME 80/480 mg comprimés boite de 6 3132 2755 -12 =377
SHARLUM 20/120 mg comprimés B/24 2545| 2685 5 140
SHARLUM 240/240 mg comprimés B/12 2714 | 2865 5 151
SHARLUM 80/480 mg comprimés B/06 2714 | 2865 5 151
TONLUM 20/120 mg comprimés enrobés boite 24 2722 2620 -3 -102
TONLUM 80/48 mg comprimés enrobés boite 6 3132 2620 -16 -512
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RESUME
Introduction : L’enregistrement des médicaments constitue une activité
fondamentale des autorités de réglementation dans le domaine de la gestion des
médicaments. En Cote d’Ivoire, environ 10.000 médicaments ont 1’autorisation
de mise sur le marché et environ 6.000 seulement sont commercialisés avec un
niveau de prix €élevé. En se basant sur le cas des antipaludiques qui occupent
une place importante dans le systéme de santé ivoirien, quels sont les €carts
entre le nombre d’antipaludiques enregistrés et le nombre d’antipaludiques
commercialisés et aussi les écarts entre les prix a I’homologation et les prix

pratiqués ?

Notre étude avait pour objectif principal de faire une analyse des médicaments
antipaludiques du circuit d’homologation et du circuit de commercialisation en
Cote d’ivoire.

Méthodologie : Une étude rétrospective descriptive a partir des listings des

médicaments du circuit d’homologation et de commercialisation de 2008-2013.

Résultats : sur les 148 antipaludiques, 62% enregistrés sont commercialises,
6% des médicaments enregistrés ne sont pas commercialisés et enfin 32%

commercialisés ne sont pas enregistrés.

Les sesquiterpenes lactoniques représentent la famille chimique majoritairement
rencontrée  (95,3%) et la DCI  majoritaire est 1’association
artéméther/luméfantrine avec 65,6%. Les comprimés constituent la forme
galénique la plus représentée (69,6%). La variation du prix public est effective

pour la majorité des antipaludiques.

Conclusion : cette é¢tude a permis de faire 1’état des licux des antipaludiques du

circuit d’homologation et du circuit de distribution.

Mots clés : enregistrement, commercialisé, antipaludiques, prix public



