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Le Comité d'experts de la Pharmadopée internationale s'est réuni 2 Gendve
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2. Introduction

Le Directeur de la Division des Substances thérapeutiques a ouvert la session
en remerciant les membres du Comité d'avoir bien voulu soumettre 4 l'avance des
propositions en vue des discussions. En réponse aux demandes d'information qui
leur avaient été adressées par 1'OMS, les membres du Tableau d'experts de la
Pharmacopée internationale et des Préparations pharmaceutiques ainsi que d'autres
spécialistes du monde entier ont adressé de nombreuses communications 1 projets
de textes, critiques et suggestions; leur collaboration a été vivement appréciée.
La partidipation active d'un nombre important d'experts, d'instituts, de labora-
toires natiohaux de contrdle et de laboratoires d'entreprises pharmaceutiques
privées de beaucoup de pays a été prééieuse dar i1 importe que les spéeifications
proposées par 1'OMS pour le contrdle de lz qualité des préparations pharmaceutlques

soient le résultat d'une consultation aussi large que possible,

Les volumes I et II de la premiére édition de la Pharmacopée internationale
ont déja été publiés en anglais, en frangals et en espagnol par les soins de 1'OMS.
Des traductions en allemand et en japonals ont été publiédes par des éditeurs privés.
En outre, grice aux observations utiles formulées par les Etats Membres, 1'impres=-
sion du texte d'un supplément aux volumes I et II en est au stade des épreuves en
placard. De nouvelles observations récemment parvenues seront examinées; il y a
1ieu d'espérer que le Comité pourra achever la revision des épreuves au cours de

la présente session.

Une partie importante de 1l'ordre du jour de la session a trait 4 la prépara-
tion 4'une deuxidéme édition de la Pharmacopée internationale. Ia revision entre-
prise -~ tlAche considérable - permettra de mettre entre les mains des autorités
chargées du contrdle de la qualité des préparations pharmaceutiques ou de 1'éta-
blissement des pharmacopées nationales un ouvrage fondé sur les plus récenteé
recommandations d'experts internationaux travaillant sous 1'égide de 1'OMS. De
multiples articles parus dans les revues professionnelles, la correspondance

échangée avec des fonctionnalres et des experts de divers pays et les informations



WHO/Pharm/351
Page 4

directement communiquées par ces personnalités montrent que la publication de 1la
Pharmacopée internationale a comblé une véritable lacune et que, dans de nombreux
pays, 1l'ouvrage est aujourd'hul l'un des éléments de base du travail qui s'effectue

34 1l'échelon national.

Les rapports émanant du Centre des Substances chimiques de référence seront
examinés par le Comité et des adjonctions & la liste de ces substances pourront
€tre proposées. Ie programme de feuilles d'informatiocn, conforme aux sugges -
tions formulées dans le quinziéme rapport du Comité d'experts,l sera également
examiné ainsi que le rapport d'un CGroupe d'étude2 sur 1'Emploi de Spécifications

pour les Préparations pharmaceutiques.

3. Emploi des spéecifications proposées

Le Secrétaire et plusieurs membres du Comité ont signalé que les spééifica-
tions données dans la Pharmacopée internationale continuent d'&tre largement uti-
lisées pour 1'établissement, & 1'échelon national, de spécifications applicables
,au contrdle de la qualité des préparations pharmaceutiques. Un certain nombré
de pharmacopées nationales mentionnent que les spécifications proposées ont &té
prises en considération. Le Comité a noté lé résolution adoptée par le Quatriéme
Congrés panaméricain de Pharmacie et de Biochimie qul s'est tenu a Washington en
19577

la Fédération in%ernationale‘pharmaceutique qui s'est réunie & Bruxelles en sep-

ainsi que la résolution adoptée. par la Dix-septisme Assemblée générale de

tembre 19583 félicitant 1'Organisation mondiale de la Santé de 1l'oeuvre qu'elle

accomplit dans le domaine des préparations pharmaceutiques.

4. Supplément 3 la premidre édition de la Pharmacopée internationale

Le Comité a noté que les projets de monographies et d’appendices & insérer

dans un supplément ont été communiqués aux Etats Membres, 4 des associations

1 WHO/Pharm/330
2 Org. mond. Santé : Sér. Rapp. techn., 1957, 138

Voir annexe 2,
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pharmaceutiques et médicales, aux membres du Tableau d'experts éinsi qu'a d'autres
spécialistes; il a noté en outre que les observations regues ont été examinées et
incofporées au texte destiné & 1'impression, comme 1l'avait suggéré le Comité d'ex~
perts & sa session d'octobre 1957. Un certain nbmbre d'observations nouvelles de
diverses origines ont été examinées et des modifications approprides ont été ap-
portées au texte des épreuves en placard. Plusleurs monographies ont été complé-

tées par un paragraphe concernant la conservation, comme les volumes I et IX.

Des dispositions ont été prises pour achever les éditions anglaise et fran-
caise du Supplément, qui comprendra des monographies et pour en préparer une
traduction espagnole. Ce Supnlément comportera également des appendices qul trai-
teront de questions telles que la détermination du pH, les réactifs nécessaires’
aux titrages en milieu non aqueux, la méthode générale de titrage du caleium par
le-tétra-acétafe sodique d'éthylénédiamine. Cétﬁe dernidre méthode peut étre
substituée & la méthode de titrage indiquée dans quelques-unes des monographies

des volumes I et II de la premiére édition.

5, - Réactifs

Le Comité a noté que des proJets de spécificatiohs avaient été<établis sous
forme ronéotée pour tous les réactifs dont 1l'usage est mentionné dans la premiére
édition de la Pharmacopée internationale. Ces projets ont été soumis pour examen
et observations & un certain nombre de fabricants. Il a été reéommandé d'insérer

dans la Chronique de 1'OMS une note telle que la suivante 3

“L'Organisation mondiale de la Santé projette de publier un ouvrage contenant
des spécifigations pour les réactifs nécessaires 2 1'exéeution des essais déerits
dans les‘volumes_I et II et dans le Supplément de la Phérmaeopée internationale.
Des projets de spécifications ont été établis en consultation avec des membres du
Tableau d'experts de 1la Pharmacopée.internationale et des Préparations pharmaceu-

tiques.

n . . .. )
Ia liste provisoire de ces réactifs sera fournie sur demande. Toutes obser-

vations concernant lss projets de spécifications seront bienvenues. Pour obtenir
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des exemplalres de ces projets, priére de s'adresser au Seerétaire du Tableau
d'experts de la Pharmacopée internationale et des Préparations pharmaceutiques

(Palais des Nations, Gendve, Suisse)."

Les observations qui seront formulées pourraient &tre examindes par un con-
sultant en vue'de leur utilisation et devraient &tre revues par le Comité d'ex-
perts lors de sa prochaine session, avant de faire l'quet d'une publication

distinecte.

6. Deuxiime édition

Ie Comité d'experts a poursulvi les travaux de préparation d'une deuxidme
édition de la Pharmacopée internationale entrepris lors des sessions précédentes.
Dans la premiére édition figuraient les principes et les méthodes d'analyse cou~
‘ramment utilisés au moment ou le premier volume a été rédigé. Quelques-unes des
techniques plus récentes signalées & 1'attention du Comité d'experts et examinédes
par lul lors de diverses sessions seront insérées dans la deuxiéme édition. ‘Pouf
la rédaction des monographies de cette édition, le Comité peut aujourd'hui béné-
ficier des amélioratidns apportées aux méthodes générales depuis la publication
de la premiére édition. Il sera particulidrement tenu compte des besoins des
régions relativement peu développées et qui doivent disposer de spéeifications
satisfaisantes pour 1le con£r61e des préparations pharmaceutiques importées ou

fabriquées sur place.

Le Comité'd'experts a noté que le Secrétariat avait établi un certain nombre
de rapports résumant les travaux préparatoires considérables déja exécutés en vue
de la deuxiéme édition. Ces rapports ont aidé le Comité d'experts & formuler
quelques principes dont il conviendra de s'inspirer dans la rédaction des mono-

graphies et des appendices,

Une fols mls au point le plan fondamental et les méthodes générales, les
monographies peuvent &tre rédigées d'aprés ces principes, mais des travaux de
laboratoire minutieux demeufent indispensables et peuvent conduire & modifier

la description des épreuves pour que les spécifications solent satisfaisantes.
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Jusqu'iel, i1 a été possible de recourir aux membres du Tableau d'experts et &
d'autres spécialistes pour procéder aux vérifications pratiques nécessaires des
indications données dans les monographies. Les travaux futurs seront probable-
ment de plus en plus complexes, tant en raison de l'introduction, dans la Pharma-
copée, de nombreuses substances nouvelles que de l'application de techniques

modernes aux anclennes préparations.

Afin de disposer des rdsultats de tels travaux pour établir la deuxiéme
édition, le Comité d'experts a approuvé le projet du Seerétariat de solliciter
la collaboration d'un certain ncrbre de labhoratoires: il a reconnu qu'il serait
nécessalre, dans certains cas, de prévoir des subventions pour permettre & ces
laboratoires de se procurer le persgnnel et le matériel supplémentaires néces-
salres. L'Apothekens Kontrollaboratorium de Stockholm a déja déglaré qu'il étalt
disposé & entreprendre de tels travaux pour 1'0OMS et d'autres lazboratoires, y
compris peut-8tre deux laboratoires de contrdle pharmaceutique de 1'industrie
privée, pourraient &tre inviiés a collaborer. Cette maniére de_procéder et 1l'or-
ganisation d'échanges d'échantillons entre ces laboratoires devralt permettre

d'établir des spécifications d'une utilité maximum.

I1 a été décidé qu'avant de soumettre les monographies proposées & des véri-
fications en labcratoire, le projet de texte serait revi: par un groupe de travail
qui communiquerait au Secrétariat son avis sur la valeur des spéeifications propo-
sées. En outre, il a été jugé indispensalle, pour que les travaux demandés solent
en rapport avec les moyens dont dispose chaque laboratoire, que des arrangements
soient conclus au préalable avec tcuz les lakoratoires abpelés 4 collaborer aux

travaux.

6.1 TListe d'additions et de suppressions. Ie Comité d'experts a noté qu'une

réponse aux demandes du Secrétariat et aux suggestions faites par le Comité lors
de sessions antérieures, des membres du Taebleau d'experts et de nombreux autres
spéeiallstes ont fait parvenir des observations et des suggestions. Ie Comité
a examiné, en s'inspirant des principes généraﬁx formulés dans son quinziéme

rapport, une liste de nouvelles monographies ainsi gu'une liste de suppressions
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proposées. A la suite de cet examen, il a établi une liste provisoire d'additions
et de suppressions qui figure en annexe au présent rapport.l Il a été entendu
que les membres du Tableau d'experts, d'autresvspécialistes et les commissions
nationales de pharmacopée seraient invités & formuler leurs observations et pro-
positions au sujet de cétte liste. Celle-ci sera également soumise, pour avis et
suggestions, & l'Association médicale mondiale, & la Fédération internationale
pharmaceutique ainsi qu'a certaines personnalités médicales et & certaines sections

techniques du Secrétariat de 1'0OMS.

Le Secrétariat a été invité & dépouiller les pharmacopées nationales récemment
publiées et divers recueils de spécificétions, compte tenu de listes provisoires,
afin de déterminer quelles sont les autres substances qui sont suffisamment utili-
sées dans les différents pays pour que leur insertion dans la Pharmacopée inter-

nationale puisse &tre envisagée.

6.2 Drogues brutes. Un groupe de travail a recommandé que les drogues brutes

@'origine végétale et animale) choisies répondent aux critéres suivants i a) la
drogue doit posséder une activité thérapeutique reéonnue; b) il doit exister une
méthode appropriée de titrage (chimique, physique ou biologique) permettant d'éta-
blir des normes, fondées sur la‘qualité qu'il est généralement possible d'obtenir
sur le marché; c) la drogue doit &tre largement utilisée dans le monde entier.

Un groupe de travail a accepté d'établir une liste de ces drogues qui sera ensuite

distribuée.

6.3 Ordre des sections dans les monographies. Ie Comité a examiné plusieurs

suggestions émanant de membres du Tableau d'experts et il a décidé que, sous ré-
serve de quelques modifications, l'ordre des sections dans chaque monographie

serait le méme que pour la premiére édition.

6.4 Dénominations. Il a été recommandé de remplacer, dans 1'édition anglaise,

les dénominations telles que "Tablets of Phenobarbital", "Tincture of Belladonna";

lVVoir' annexe 1,
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"Injection of Adrenaline" par ; "Phenobarbital Tablets", "Belladonna Tincture",
ete. Il a été déeidé, en outre, que le texte de chaque monographie débuterait
par une définition comprenant le titre de la monographie dans la langue de 1'édi-

tion considérée.

6.5 Caractéres. Il avait été suggéré que les indications données sous la ru-
brique "Caractéres" ne soient pas considérées comme partie intégrante de la spé-

cification mais le Comité a jugé que cette innovation n'était pas souhaltable.

6.6 Solubilité, Il a été déeidé que les indications donndes sous la rubrique
"Solubilité" ne seraicnt données qu'a titre d'informations et qu'elles ne seraient
pas considérées comme partie intégrante de la spécification, & moins-qu‘ellés ne |

figurent sous une rubrique spéciale, par exemple "Solubilité dans-l'alcool", .

6.7 Renseignements d'ordre général. Le Comité d'experts, aprés avoir examiné

diverses propositions de modification des "Renseignements d'ordre général”
données dans la premiére édition, a recommandé certains changements, en parti-
culier les suivants 1) les dénominations en anglais, en frangals et en espa-
gnol doivent &tre considérées comme les dénominations recommandées, équivalentes
aux dénominations latines correspondantes; 2) toute substance définie comme pro-
venant d'une source biologique spécifiée, peut &tre remplacée par un produit

synthétique & condition que celui-ci soit de composition identique.

6.8 Réactions d'identité. Il a été décidé que l'on devralt s'efforcer en prin-

cipe, d'indiquer une réaction d'identité aussi spéeifique que possible pour toutes
les substances prévues dans la Pharmacopée internationale. Dans quelques cas,

une réaction de groupe pourrait &tre également donnée comme moyen rapide de con-
firmer la classe & laquelle appartient le composé. Cette indication serait par-
ticulidrement utile quand on ne peut pas utiliser d'autres réactions-ou en cas
d'urgence, d'empoisonnement par exemple. En vue d'améliorer 1'appendice actuel.

qui traite des réactions générales d'identité, le Comite a examiné plusieurs
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documents rédigés par des membres du Tableau d'experts; 3 la sulte de cet examen,
il a proposé divers amendements. Il n'a toutefois pas recommandé l'adoption
des perfectionnements préconisés lorsque oceux-ci paralssalent compliquer inuti-

lement le processus d'identification.

6.9 Essais pour les impuretés non spécifiques, les métaux lourds, le plomb et

1'arsenic. le Comité a pris note de diverses observations concernant 1'utilité
de ces essals, mais il a estimé qu'en général il serait inopportun d'adopter une
méthode compliquée pour 1'essai d'impuretés non spécifiques telles que les chlo-
rures et les sulfates. ILe Comité a jugé que la pratique médicale n'exige pas
néeessairement des substances d'un degré de pureté extrémement €levé, a conition
que l'on dispose d'une méthode de titrage sQre et dlessals limites pour les impu-
retés probables. Cet avis confirme la recommandation formulée par le Comité
d'experts dans son treizieme rapport au sujet de 1l'établissement de normes per-
mettant d'assurer un degré de pureté suffisant pour la pratique médicale, sans

augmenter indfiment le cofit du traitement.

Un groupe de travall a examiné un document, soumis avant la session, propo-
sant certaines régles appllcables aux essals limites pour les impuretés acides et al-
Acalines.l Le Comité a declde que ces régles seraient suivies dans toute la mesure

du possible lors de la rédaction des monographies destinées 3 la deuxidme édition.

La premiére édition de la Pharmacopée internationale prévoit des essais
limites distinets pour les métaux lourds et pour le plomb; les autorités natio-
naleé peuvent done choisir. Le Comité d'experts a examiné les observations regues
3 ce sujet et, se fondant tant sur celles-ci que sur l'expérience de ses membres,
11 a recommandé de ne conserver dans la deuxiéme édition qu'un essal général revisé
pour les métaux lourds et de ne conserver 1'essal spéeifique pour le plomb que dans

les quelques cas ou il paraft souhaitable.

La premiére édition comprend deux essals limites pour l'arsenic; or, de
1'avis général, la méthode A (voir volume I, appendice 10) semble meilleure,

aussi devrait-elle seule étre consefvée dans la deuxiéme édition.

. Document de travail non publié, WHO/Pharm/Ed.Sec/49
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Le Comité d'experts a émis l'avis que 1'indication de teneurs limites en
métaux lourds, en plomb ¢t en arsenie dans certaines monographies devrait &tre
réexaminée avec soin, ces impuretés étant aujourd'hui moins fréquentes qu'au-

trefols.

6.10 Méthodes de titrage. Il a été ddeidé d'adopter, lorsqu'il y a lieu,

certaines techniques nouvelles telles que-le titrage des acides falbles et des
bases falbles en milieu non agqueux, les méthodes des complexonés pour le calcium

et quelques autres métaux, la spectrophotométrie dans l'ultra-violet et la déter-
mination électrométrique du virage; les propositions présentées par les membres

du Tableau d'experts et d'autres spéeialistes seront examinées ultériéﬁfemeht. . ”.
Le Comité d'experts a étudié l'opportunité du recours & la spectrophotométrie o
dans l'infra-rouge. Il a reconnu qQue le cofit de 1l'appareil nécessaire était élevé,
mais il a estimé que des renseignements sur l'absorption dans l'infra-rouge se-
raient précicux comme moyens d'identification.. Il a donc décidé d'indiquer les
méthodes d'identification par 1l'infra-rouge, lorsqu'il y a lieu, dans la deuxiéme

édition.

6.11 Tntervalle de fusion,~point de congélation et intervalle d'ébullition.

Plusieurs rapports sur la détermination de l'intervalle de fusion ont été soumis.
Ie Comité a été décidé'qu'il conviendrait de conserver, dans la deuxiéme éditiop,
lz. méthode du tube oapillairé. Toutefois, la méthode déecrite dans lé voiﬁhe I '
de la premiere édition pourrait &tre modifiée sous certains rapports d'ordre se- .
condaire. Le Comité d'experts a également considéré 1'inelusion, dansAcertains -

cas, d'une détermination par le ‘procédé du bloc chaud.

Un certain nombre d'observations sont parvenues au sujet de la technique
déerite dans la premigére édition pour la détermination des intervalles d'ébul-
lition, notamment en ce qui concerne la fragilité de 1'appareil et les aiffi-
cultés d'approvisionnement. Compte tenu de ces remarques, il a été décidé d'en-
visager l'indication d'un appareil analogue & celui que déerit la Pharmacopée
britannique (édition 1958) et qui semble &tre facile & obtenir. On étudiera
également une semi-micro-méthode de détermination des intervalles d'épullition

aux fins d'identification des substances.
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6.12 Essals de stérilité. Il a été décidé que les essais de stérilité seraient'
revus, comptertenu des diverses préparations stériles pour lesduelles ils sont
nécessaires, et notamment d'un certain nombre d'antibiotiques et autres substances
qui posent des problémes spéciaux, Il a été décidé en outre de demander au Tableau
d'experts de la Standardisation biologique de rédiger un projet de texte qui pour-
rait &tre examiné en collaboration avec quelques membres du Tableau d'experts de

la Pharmacopée internationale et des Préparations pharmaceutiques. On compte

qu'il sera ainsi possible diétablir un essai satisfaisant aux "normes recomman-

dées" par 1'OMS pour les vaceins et autres préparations biologiques.

6.13 Poudres et tamis. L'Organisation internationale de Normalisation a fait

parvenir des observatioms au sujet de l'appendice de la premidre édition concer-
nant les poudres et tamis; il a été décidé de continuer & collaborer aves cette .

organisation en vue d'une revision éventuelle de cet appendice.

6.14 Noms chimigues et formules développées. Il a été déeidé d'adopter un cer-

P , l N
tain nombre de principes généraux,” conformes aux régles de nomenclature de la
chimie organique publiées par 1'Union internationale de Chimle pure et appliquée,
Les noms chimiques et les formules développées de la deuxiéme édition devraient

&tre établis d'aprés ces principes et le "Ring Index" de Patterson et Capell.

6.15 Incompatibilités. Un certain nombre de demandes visant 3 inclure des

renseignements sur les incompatiblilités ont été regues. Le Comité d'experts a
Jugé que le probléme était trop complexe pour &tre résolu par 1l'insertion de
bréves indications dans la Pharmacopée internationale. Il a cependant suggéré

d'encourager la publication, dans‘le Bulletin de 1l'0OMS, d'articles sur les incom=

patibilités de toute nature - physique, chimique ef phafmacelbgique.

6.16 Isotopes radioactifs pharmaceutiques. Ie Comité a noté qu'un groupe de

travail a été constitué, qui est chargé de fournir des spécifications sur les

isotopes radioactifs utilisés en médecine.

| 1 WHO/Pharm/Ed.Sec. /62
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6.17 Indications pharmacologiques et pesclogie. Ie Comité d'experts a pris

connalssance d'un certain nombre d'observations sur les tableaux de doses qui
figurent dans la premiére édition; 1l a examiné comment présenter les renseigne-
ments sous la forme la plus pratique, compte tenu de 1l'expérience acquise gréce
a la publication de la premidre édition, et d'inclure des in“ormations supplé-
mentalres susceptibles de rendre service aux usagers de l'ouvrage. Ie Comité

a recommandé non seulement 1'insertion de renseignements sur les doses dans cha-
. cune des monographies mais encore le groupement de ces mémes renseignements-sous
frme de tableau ¢ans wn aperdice. Les renseignements devraient indiquer la voie
d'administration et comprendre toutes informations spéciales appropriées. En
outre, il a été décidé de mentionner la classe pharmacolegique de la préparation
dans la monographie correspondante. Enfin, il a été convenu que l'application de
ces‘décisions serait étudiée par un groupe de travail composé de membres du Ta-
bleau d'experts et quielle serait discutée par correspendance et lors de futures

sessions du Comité d'experts,

7. Dénominations communes internationales

Le Comité d'experts a examiné le rapport de son Sous~-Comité des Dénominations
oominunes.l Il a no%é que l'abondante correspondance échangée avant la session
entre les membres cu Tableau d'expcris avait permis de parvenir 3 une entente sur
beaucoup de nouvelles dénominations communes proposées et que celles-cl seront
prochainement publiées en deux listes distinctes. ILes régles générales & sulvre
poar établir des dénominations communes internaticnales ont été examindes & la
lumiére des observations reguzs; quelques modifications v ont été apportées. Le
Comité‘a accﬁeilli favorablement la proposition de faire paraftre, sous forme de
document séparé, une liste générale’de toutes les déncminations communes interna-
tionales proposées et recormandées qﬁi ont été Jusqu'iei publides. ILa liste:
donnera les dénominations classées par ordre alphabétiqué,ezoc]s mm ciximlque corres-
pondant ou les caracteres et, si possible, la formule développée ainsi qu'un ren-
vol & la liste originale de publicatiocn; elle indiquera également si la dénominae

tion de "proposée" est devenue "recommandés".
prop

1 WHO/Pharm/344
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Le Comité a déclaré qu'a son avis, il conviendrait d'envisager 1'insertion

d'observations sur celles des dénominations proposées qui ont suscité des objections.

I1 a noté qu'un rapport avait été présenté & la Conférence du Bureau interna-
tional pour la Protection de la Propriété industrielle, qui s'est tenue & Lisbonne
en octobre 1958, expliquant pourquoi le Bureau n'a pas été invité & introduire

, . . 1 . , .
dans la Convention de Paris™ un article sur les dénominations communes.

8. Feuilles d'information

Le Secrétaire a fait rapport sur les études réalisées et les mesures prises
pour mettre en oeuvre le programme de feuilles d'information exposé dans le rap-
port d'un Groupe d'étude sur 1'Bmploi de Spécifications pour les Préparations
pharmaceutiques2 ainsi que dans le gquinziéme rapport du Comité d'experts. Des
contacts ont été établis dans divers pays avec des fabricants ou des représentants
de groupes de fabricants afin d'examiner avec eux quels sont les renseignements
qu'ils pourraient directement fournir au sujet des spécifications relatives aux
nouvelles préparations pharmaceutiques importantes, conformément aux indications
de 1'annexe 1 du quinzidme rapport du Comité d'experts. Ces démarches concernent
particuliérement des pays dépourvus c'organisation active, telle qu'une commis-
sion de la pharmacdpée capable de fournir les renseignements demandés. De nouveaux
efforts pourraient €tre entrepris pour obtenir la participation active de ces
divers collaborateurs. Ce programme est extrémement important car il doit per-
mettre de fournir, sans retard excessif, aux autorités dont reléve la réglemen-
tation ou le contrdle des préparations pharmaceutiques en laboratoire, les rensei-
gnements qui leur sont nécessaires concernént les préparations nouvelles. L'avis
a été exprimé non seulement que les feuilles d'information rendraient directement
service aux administrations sanitaires nationales mals encore qu'elles seraient
un moyen de solliciter des observations et des suggestions utiles cémme base des
spécifications & inclure dans la Pharmacopée internationale.

! WHO/Pharm/349
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9. Centre des substances chimigues de référence

Un rapport complet sur llactivité du Centre OMS des Substances chimiques de
référence a été soumis au Comité. Il indicue qu'au cours de l'an dernier le
Centre a regu de toutes les parties du monde de nombreuvses demandes d'échantillons
des hult substances de référence qu'il détient actueilement en vue de leur dis-
tribution. Le stock primitif de 1l'une de oes substances, la d-tukocurarine,est
presque €puisée et 1'on procéde actuellement 3 son remplacement. ILe stock d'une
autre substance - le béta-carotine, est également prés d'&tre épuisé mails son
renouvellement n'est pas prévu car cette substance n'est pas spécialement néces-
salre pour vérifier la qualité de médicaments mais plutdt pour contrdler des
denrées alimentaires. Le Comité a recommandé que ses chaleureux remerclements
solent transmis & 1'Apothelkens Kontrollaboratorium qui, Jusqu'ici, a assumé
toute la charge de l7exécution du programme. Il a été signalé cue le Centre CMS
des Substances chimiques de référence a étudié la possibilité de fournir une
série de substances chimiques de référence destinédes & servir d'étalons pour dé-
terminer les points de fusion conformément & la proposition formulée par le Comité
d'experts dans son quinzieme rapport. -Ce Comité a resconnu que la base proposeée
par l'Apothekens Kontrollaboratorium e€st satisfaisante et.que des spécimens
devraient &tre recueillis et des essals-comparatifs entrepris pour déterminer le
point de fusion exact des substances en question., La Ifourniture d'une série
d'étalons destinés & 1'étalonnage des spectrophotometres, également prcposée par
le Comité d'experts dans son quinzidme rapport, est & 1'étude; un rapport sur

Ve zZ s

la quastion sera distribué ultérieurcment. A ce sujet, le Comité a été in

o 74

rorme

de la pratique adoptée en vue de la prochaine édition de la Pharmacopée des
Etats-Unis d'Amérique, suivant lague’le des spécimens d'enviren soixante nouvelles
substances médicamenteuses de référence sercnt mis & la disposition des usagers
pour des essais et des titrages spectroméiriques, notamment dans 1l'ultra-violet

et dans l'infra-rouge ol l'on a constaté que 1'emploi de ces spécimens permet
d'éviter certaines erreurs. ILe Comité a suggéré que s'il apparaissait souhaitable

de speclfler l'emploi de tels étzlons, ceux-ci pourraient Etre distribués comme

substances chimiques QS de référence.
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10. Classification des Préparations pharmaceutiques

Ie Comité a eu communication d'une résolution adoptée par 1l'Assemblée générale

de la Fédération internationale pharmaceutique, qui s'est tenue a Bruxelles du

8 au 13 septembre 1958,l au sujet de la classification des substances toxiques
utilisées en thérapeutique. Des membres du Comité ont expliqué quelles sont les
mesures priseé dans leurs pays respectifs pour contrfler la distribution de divers
types de préparations médicinales, dans 1'intérét de la santé publique. ILe Comité
a reconnu 1'extréme impoftance de cette question et il a estimé qu'aux substances
ordinairement considérées comme toxiques, s'ajoutalent de nombreuses préparations
dont l'emploi devaif étfe surveillé et qui ne devralent €tre délivrées aux malades
que sur ordonnance médicale. Le Comité a recommandé que ce probléme soit étudié

avec soin; des membres du Comité ont aocepﬁé de faire rapport sur cette question.

11, Matiéres plastiques

Ie Comité d'experts a pris note des problimes que pose 1l'utilisation crois-
sante de matidres plastiques pour les emballages, les réciplents et les disposi-
tifs d'obturation. Il a déeidé qu'un groupe de travail serait chargé de faire
rapport sur ce probldme, en particulier sur l'emplei des récipients en matiére

plastique, déji utilisés dans de nombreux pays pour les solutés inJjectables.

12. Centres de contrdle des substances toxigues

Ie Comité a pris connaissance avec intérét de répports émanant du Canada et
des Etats-Unis d'Amérique sur les progrés accomplis vers 1'organisation d'un réseau
national de centres aupres desquels il sera possible de se procurer trés rapidement
dés renseignements sur les substances toxiques et le traitement des cas d'empoi-
sonnement. Ces renseignements visent & faciliter 1'identification rapide des
agents (notamment des remddes et des prodults chimiques d'ﬁsage ménager) susceptibles
d'avoir provoqué les symptdmes d'empoisonnement, et a aider les médecins dans le
choix du meilleur traitement possible. ILe Comité a estimé que ces centres Joue- .
raient un réle important dans un service de santé publique et que les fiches de

renseignements proposées pourraient fournir certaines indications utéles a leurs

travaux.

1 Voir annexe 2.
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ANNEXE 1
DEUXIEME EDITION DE LA PH.I.
LISTE PRGVISOIRE D' ADDITIONS ET DE SUPPRESSIONS
ADDITIONS
Acétazolamide Chlormérodrine

Acétazolamide : comprimés 4@’

Acétazolamide sodique : soluté injec-
table 4'

Acide déhydrocholique

Améthoptérine

Améthoptérine : comprimés a'

Bénoxinate, chlorhydrate de

Bénoxinate, chlorhydrate de : solu-
tion ophtalmique

Bétazole, chlorhydrate de

Bétazole, chlorhydrate de : soluté
inJjectable

Béthanechol, chlorure de

Béthanechol, chlorure de : compri-
més de

Béthanechol, chlorure de : soluté
injectable

Bleu Evans

Bleu Evans : soluté injectable

Bleu de méthyléne

Bleu de méthyléne. : soluté
injectable -

Busulfan

Busulfan : comprimés de

Carbromal

Carbromal : comprimés de

Carbutamide

Cétyl pyridinium, chlorure de
Cétyl Pyridinium, chlorure de :

" solution de '

Chloramphénicol, palmitate de

Chloramphénicol, palmitate de :
suspension pour administration
orale

Chlormérodrine : comprimés de
Chlorméthine : soluté injectable
Chlorméthine :chlorhydrate de
Chlorothiazide
Chlorethiazide : comprimés de
Chlorphéniramine, maléate de
Chlorphéniramine, maléate de :
comprimés de
Chlorphéniramine, maléate de : sivop de
Chlorphéniramine, maléate de : soluté
injectable
Chlorquinaldol
Chlorquinaldol :
Cholestérol ,
Cyclizine, chlorhydrate de
Cyclizine, chlorhydrate de :
comprimés de
Cyclobarbital
Cyclobarbital : comprimés de
Cyclopentolate, chlorhydrate de
Cyclopentolate, chlorhydrate de
solution ophtalmique

onguent de

Dextrane : soluté injectable

Dextromoramide

Diaphénylsul fone

Diaphénylsulfone : comprimés de

Diatrizoate sodique :

Diatrizoate sodique : soluté injectable

Diéthyl p-nitrophényle, phosphate de
(délivré sous forme de mélange 3 1,66 %
avec du chlorure de sodium)

Doxylamine, Succinate de

Dozylamine, Succinate de : comprimés de



Edétate disodique

Edétate disodique caleique

Edétate disodique calcique : soluté
injectable

Edrophonium, ¢hlorure de

Edrophonium, ochlorure de : soluté
injectable

Gluconate ferreux
Glycobiarsol
Glycobiarsol : comprimés de

Hélium

Hydreccortisone, succinate sodique 4d'
soluté injectable

Hydroxyamphétamine, Promhydrate de

Hydroxyamphétamine, bromhydrate de :
solution ophtalmique

Iodipamide Méthylglucamine : soluté
injectable

Isoflurophate

Isoflurophate : solution ophtalmique

Leucovorine calcique
Leucovorine calcique : soluté
inJjectable
Lévallorphane, tartrate de
Lévallorphane, tartrate de :
seluté injectable
Lévothyroxyne sodique
Lévothyroxyne sodique : comprimés de
Liothyronine sodique
Liothyronine sodique : comprimés de
Lucanthone : comprimés de
Lucanthone, chlorhydrate de

Mécamylamine, chlorhydrate de

Mécamylamine, chlorhydrate de g
comprimés de '

Méchloréthamine, ehlorhydrate de

Méchloré thamine, chlorhydrate de ¢
soluté inJjectable

Méclizine, ¢hlorhydrate de

Méclizine, echlorhydrate de :
comprimés de
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Menthe poivrée, feuilles de (indiquer
une méthode générale pour la déter-
mination des essences volatiles dans
les drogues. d'origine végétale)

Méphentermine, sulfate de _

Méphentermine, sulfate de : soluté
injectable

Méphobarbital

Méphobarbital : comprimés de

Méprobamate

Méprobamate : comprimés de

Mercaptopurine

Mercaptopurine : comprimés de

Méthylergométrine : soluté injectable

Méthylergométrine : maléate de

NitrofurantoIne
Nitrofurantolne : comprimés de
Nitrofurantoine :

suspension pour admil-

nistration orale ‘

Novobiocine calcique

Novobiocine calcique : suspensiaon pour
administration orale

Novobiocine sodique

Novobiocine sodique : capsules de

Nystatine .
Nystatine : comprimés de
Nystatine : onguent de

Nystatine : suspension pour adminis-
.~ tration orale

Papavérine, sulfate de
Paraméthadione
Paraméthadione :
Pénicilline ¢
Benzathine pénicilline
Benzathine pénicilline :
comprimés de
Phénoxyméthyl pénicilline
Phénoxyméthyl pénicilline :
comprimés de
Phgnoxyméthyl pénicilline
calcique
Phénoxyméthyl pénicilline
potassique

capsules de
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Pentamidine : soluté injectable

Pentamidine : isothignate de

Phénindiamine : comprimés de

Phénindiamine : btartrate de

Phentolamine, méthanesulfonate

Phentolamine, méthanesulfonate :
soluté injectable

Phytonadione

Phytonadiene : suspension stérile

Phytonadione : comprimés de

Pipérazine, &dipate de

Pipérazine, adipate de : comprimés de

Pipérazine, citrate de

Pipérazine, phosphate de

Pipérazine, phosphate de : comprimés de

Pipérocaine, ¢hlorhydrate de

Pipérocaine, chlorhydrate de : onguent
ophtalmique

Pipérocaine, c¢hlorhydrate de : soluté
inJjectable

Polyéthyléne glycol 400 (utilisable
pour injection)

Polygala (senega), racine de (indiquer
une méthode d'application générale
pour la détermination des seponines
dans les drogues d'origine végétale)

Polyoxyle 40,

Polysorbate

stéarate de

80

Polyvinylpyrrolidone
Prednisolone

Prednisolone :
Prednisolone :

Prednisone
Prednisone
Prednisone
Probénécide

Probénécide :

comprimés de
agétate de

: comprimés de
: acétate de

comprimés de

Prochlorpérazine, dimaléate de

Prochlorpérazine, dimaléate

comprimés

Prochlorpérazine, dlmaleate de

de

soluté injectable

Procyclidine :
Procyeclidine :

comprimés de
cthlorhydrate de

Propanthéline, bromure de
Propanthéline, bromure de :

comprimés

de

Propanthéline, bromurc de : soluté
injectable

Propyléne-glycol

Propylhexédrine

Propylhexédrine : pour inhalatlons

Psyllium, graines de (indiquer une
méthode d'application générale pour
la détermination du coefficient d'ex-
pansion par hydratation des drogues
d'origine végétale)

Pyridostigmine, bromure de

Pyridostigmine, bromure de : comprimés de

Ratanhia, racines de (indiquer une mé-
thode d'application générale pour la
détermination des tanins dans les
drogues d'origine végétale)

Rauwolfia, racines de

Réserpine

sodique
sodique :

Sulfacetamide
Sulfacetamide
ophtalmique
Sulfacétamide
ophtalmigue
Sulfisoxazole
Sulfisoxazole : comprimés de
Sulfisoxazole acgtylé
Sulfisoxazole acétylé : suspension
pour administration orale
Sulfisoxazole diéthanolamine

onguent

sodique : solution

Sulfisoxazole diéthanolamine : solu-
tion ophtalmique

Sulfisoxazole diéthanolamine : onguent
ophtalmique’

Sulfisoxazole dléthanolamine : soluté
injectable

Sulfoxone sodique
Sulfoxone sodique : comprimés de

Testostérone, ¢yclopentylpropionate de

Testostérone, cyclopentylpropionate de ¢
soluté injectable

Testostérone, Adnanthate de

Testostérone, $nanthate de : soluté
injectable



Thiamylal sedique : soluté inJjectable

Tolbutamide

Tolbutamide : comprimés de

Triméthaphan, camphorsulfonate de

Triméthaphan, camphorsulfonate de :
soluté injectable

Warfarine sodique

Warfarine sodique : comprimés de

Warfarine sodique : soluté
injectable ‘

Zoxazolamine
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SUPRESSIONS

Aconiti Tuber

Barbitalum

Butylis Aminobenzoas
Cocaini Nitras

Colchicl Semen

Compressi Barbitali
Conessini Hydrobromidum
Hydrargyri Iodidum Rubrum

‘Seillae .Bulbus

Streptomycini et Caleii Chloridum
Streptomycini Hydrochleridum
Tinctura Adoniti

Tinctura Belladonnae

Tinctura Colchici

Tinctura Scillae



